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Par E. ROUX. 


Dans le numéro de décembre 1887 de ces Annales, nous 
avons montré, M. Chamberland etmoi, qu’ilest possible de donner 
aux cobayes l’immunité contre la septicémie aigué en leur injec- 
tant des quantités suffisantes de sérosité septique ou de culture 
de vibrion seplique, complétement dépourvues d’organismes 
vivants. 

_ Apres avoir fait cette preuye pour lasepticémie, il était naturel 


_ de la tenter pour le charbon symptomatique. Ces deux maladies 


sont en effet tres voisines; les microbes qui les causent sont 
tous deux anaérobies, et les lésions qu’ils produisent dans les 
muscles et le tissu cellulaire des animaux sont tres analogues. 

MM. Arloing, Cornevin et Thomas, auxquels nous devons 
presque toutes nos connaissances sur Je charbon symptomatique, 
ont montré que cette affection ne récidive pas d’ordinaire, et que 
l’on peut conférer Pimmunité contre elle par des inoculations 
préyentiyes de virus atlénués‘. De plus, le charbonsymptomatique 
est inoculable aux cobayes, ce qui fait qu'il est facile d’expéri- 
menter sur cetle maladie. 

Les savants expérimentateurs de Lyon ont découvert que le 


4. Voir le Charbon symptomatique du beuf, par MM. Arloing, Corneyin et 
Thomas, 2° édition, 1887. 
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charbon symptomatiqne est causé par un microbe spécial bien 


différent de celui de la fievre charbonneuse, et auquel ils ont 


donné le nom de Bacterium Chauvei. Cet organisme micros- 
copique se rencontre surtout dans Jes tumeurs musculaires qui 
caractérisent cette espece de charbon, et dans l’ceedéme qui les 
entoure. Il s’y trouve sous forme de batonnets mobiles, souvent 
munis d’une spore & une des extrémités. Les bacilles sporulés 
ont parfois la forme d'un battant de cloche : ces apparences 
rappellent celles du vibrion septique, mais le Bacterium Chauveei 
se dislingue nettement par son action sur les animaux. Il est 
inoffensif pour le lapin, les poules, le cheval, le pore, qui sont 
tués par le vibrion de la septicémie. 

Le microbe du charbon symptomatique se cultive a l’abri de 
lair dans le bouillon de poule et de veau légerement alcalins ‘. 
Ses germes périssent lorsqu’on les maintient pendant 10 minutes 
a une température humide de 100°. 

Le beeuf et le mouton sont les animaux qui prennent le plus 
facilement le charbon bactérien; le cobaye présente plus de 
résistance ala maladie; il ne meurt pas toujours a la suite des 
inoculations faites avec la pulpe de tumeur charbonneuse. 


MM. Arloing, Cornevin et Thomas ont fait connaitre un mode 


d'inoculation qui améne toujours la mort des cobayes. Pour 
obtenir ce résultat, il suffit de délayer le virus dans une solution 
d’acide lactique au 1/5°. Avec ce moyen d’épreuve, on n’a pas a 
craindre de soumettre les animaux & des inoculations inefficaces 
et de voir résister les cobayes de controle. 

Lorsqu’on injecte dans la cuisse d'un cobaye le virus du 
charbon bactérien délayé dans la solution lactique, le membre 
ne tarde pas a gonfler, 4 devenir chaud et douloureux. Il ne peut 
seryir d’appui & l’animal, qui devient triste, hérissé, et meurt 
souvent en moins de 24 heures. A l’autopsie le muscle dans Je- 
quel on a fait l’injection est rouge, gonflé, friable, les fais- 
ceaux musculaires sont dissociés par des gaz et des épanchements 
sanguins ; un cedeme rougeatre s’étend dans le tissu cellulaire 
sous-culané. Le Bacterium Chauveei se trouve en abondance dans 
le muscle, l’cedéme, la sérosité du péritoine *. 


4. Voir, pour ce qui concerne tes caractéres et la pbysiologie du Bacterium 
Chauvoi, le remarquable travail de MM. Arloing, Cornevin et Thomas. 
2. Voir Arloing, Cornevin et Thomas, luc. cit. 
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La marche suivie dans cette étude est la méme que celle qui 

a été exposée dans le Mémoire que nous avons publié en commun 

_avec M. Chamberland sur Je vibrion septique. Pour donner aux 
cobayes l’immunité pour le charbon symptomatique, nous leur 
injectons, dans le péritoine, de grandes quantilés de culture du 
Bacterium Chauveei, apres avoir tué dans le liquide tout élément 
vivant par le chauffage & 115°, on encore apres avoir séparé tous 
les microbes par la filtration sur porcelaine. 

Toute expérience dans laquelle on n’a pas la certitude absolue 
qu’aucun élément vivant n’a pu intervenir pour produire l’immu- 
nité ne saurait avoir de valeur pour la démonstration qui nous 
occupe. C’est pourquoi nous pratiquonsla stérilisalion des liquides 
de culture 4 115° dans l’autoclave. Ce procédé est assurément 
brutal et peut faire perdre aux substances vaccinales leur activité ; 
aussi, avons-nous choisi, pour établir la possibilité de la vaccina- 
tion par produits solubles, des maladies comme la septicémie 
pour laquelle la matiére vaccinale est résistante a la chaleur. 

Les cultures du charbon symptomatique ‘dans le bouillon de 
veau sont chauffées, aprés15 jours de séjour al’étuve, dans l’au- 
toclave 44115°. Le liquide ainsi stérilisé est injecté dans la cayvilé 
péritonéale des cobayes a la dose de 40 cent. cubes, comme nous 
lavons décrit dans le n° 12 de ces Annales (1°° année). Ces injec- 
tions sont répétées trois fois, a deux jours d’intervalle. Les ani- 
maux ainsi préparés résistent, le plus souvent, a l’inoculation, 
faite dans les muscles de la cuisse, avec 1/5 de centimetre cube 
de virus du charbon symptomatique délayé dans acide lactique 
au 1/5°; tandis-que les animaux témoins inoculés en méme 
temps succombent quelquefois en moins de 24 heures. 

Nous citerons ici, 4 titre de renseignements, une de nos 
expériences. 


Expérience. — A 4 cobayes on injecte en 3 fois dans la cavité péritonéale 

- {20 cent. cubes d’une culture du charbon symptomatique stérilisée 41150 ; a 
4 autres cobayes on injecte, dansle péritoine, en 3 fois, 120 cent. cubes de bouil- 
lon pur. Trois jours aprés l’injection, tous ces cobayes sont inoculés dans la 
cuisseayec 1/3‘ decent. cube du liquide obtenu en délayant de la poudre viru- 
lente! de charbon symptomatique dans la solution d’acide lactique au 1/5°. 
24 heures aprés, 3 des cobayes qui ont recu le bouillon pur sont morts, 


1. Voir le livre de MM. Arloing, Corneyin et Thomas, pour la préparation de la 
poudre de charbon symptomatique. 


32 ANNALES DE L’INSTITUT PASTEUR. 


vu 


le quatrisme succombe 30 heures apres linoculation. Les cobayes prepares 
ont eu un petit gonflement de la cuisse qui s’est rapidement dissipé, ils sont 
restés en bonne santé. 


Dans cetle expérience, les cobayes de contréle avaient recu 
dans le péritoine un volume de bouillon pur égal au volume de 
culture stérilisée employée pourla vaccination des autres cobayes. 
Il nous a paru nécessaire de nous assurer que le bouillon n’avait 
pas par lui-méme d'action préservatrice. Parmi les substances 
que l’eau extrait des muscles, il pourrait s’en trouver d’ana- 
logues A celles produites par l’action des microbes, et qui seraient, 
elles aussi, capables de donner aux animaux un certain degré 
@immunité. Dans l'état dignorance o& nous sommes sur la 
nature de ces substances vaccinales, il n’est pas déraisonnable 
de faire une semblable supposition. 

Il est évident que la quantité de cullure injectée, nécessaire 
pour produire limmunilté, varie avec les animaux et surtout 
avec les cultures, qi peuvent élre plus ou moins actives. Aussi, 
dans ces expériences, est-il préférable de préparer en une fois de 
grandes quantités de cultures, pour ne pas avoir a déterminer a 
chaque nouvel essai l’activité des liquides que l’on emploie. 

Comme nous I’avons vu pour les cultures de vibrion septique, 
la température de 115° parait aussi modifier les subtances actives 
des cultures de charbon symptomaltique. Les liquides filtrés sur 
porcelaine paraissent mieux agir que ceux qui ont été chauffés. 
Il est 4 remarquer que les cobayes auxquels on injecte les cul- 
tures stérilisées de charbon bactérien sont moins affectés que 
ceux qui recoivent les cultures de vibrion septique privées de 
microbes, comme si les premitres ne contenaient pas des pro- 
duits aussi toxiques pour eux que les secondes. 


Cette différence est encore plus marquée quand on emploie— 


la sérosité du charbon symptomatique comparée a la sérosilé 
septique *. La sérosité septique filtrée, injectée a la dose de 
20°° dans le péritoine d’un cobaye, le fait mourir rapidement; 


1. Pour préparer cette sérosité, nous enlevons sur les cobayes qui sont morts 
du charbon symptomatique les muscles et le tissu cellulaire adématié ou le 
microbe s'est développé. Ces parties sont divisées dans une petite machine 
i hacher, macérées dans la moitié de leur poids d’eau et pressées. Le liquide qui 
s’écoule est filtré sur porcelaine. On obtient ainsi une sérosité rougeatre, alcaline, 
albumineuse, qui peut se conserver gang altération. 
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une semblable quantilé de sérosité de charbon symptomatique, 
privée de microbes, rend le cobaye malade, mais ne le tue pas. 

Il est facile de rendre les cobayes réfractairas au charbon 
bactérien en leur injectant chaque jour, sous la peau, un centi- 
metre cube de sérosité fillrée. Au bout de dix & douze injections, 
Pimmunité est acquise, On voit que la sérosité de l’eedéme du 
charbon de Chabert se comporte absolument comm? la sérosité 
seplique. (V. ces Annales, n° 12, t. I.) 


ExpErteNncr. — 4 cobayes recoivent chaque jour, sous la peau, 1 cent. cube 
de sérosité de charbon symptomatique pendant 12 jours; 3 jours apres, on les 
inocule dans le muscle de la cuisse avec de la poudre virulente délayée dans 
la solution lactique au 1/5°, en méme temps que 3 cobayes neufs. 26 heures 
apres, les 3 cobayes témoins ont succombé. Les cobayes qui ont recu la 
sérosité sont bien portants, leurs cuisses sont un peu tuméfiées. Le gonfle- 
ment disparatt les jours suivants. 


Ce nouvel exemple de vaccination par!’injection desubstances 
solubles présente d’autant plus d’intérét qu’il se rapporte a une 
maladie qui se rencontre chez les animaux domestiques. II serait 
d'un tres grand intérét de répéter ces essais de vaccination sur le 
mouton et le beeuf. Le moment de les entreprendre sera venu 
lorsqu’on saura préparer les matiéres solubles vaccinales a 
Pétat de pureté. 

Les ressemblances qui existent entre le vibrion septique et le 
Bacterium Chauvei nous ont conduit a chercher si les cobayes 
qui ont Vimmunité pour la seplicémie l’ont aussi pour le charbon 
symplomatique, et inversement si ceux qui ne prennent plus 
le charbon bactérien résistent & la septicémie. Les cobayes 
vaccinés pour la seplicémie succombent au charbon symptoma- 
tique. Mais ceux qui ont été rendus réfractaires a cette seconde 
maladie résistent souvent 4 l’inoculation du vibrion septique. 

Cette vaccination d’une maladie par une autre nous parait 


‘un point intéressant sur lequel nous reviendrons dans un pro- 


chain mémoire. 


DE LIMMUNITE CONTRE LE VIRUS DE LA FIEVRE TYPHOIDE 
CONFEREE PAR DES SUBSTANCES SOLUBLES 


Par MM. A. CHANTEMESSE er FERNAND WIDAL. 


L’immunité contre une maladie virulente, conférée par les — 
substances chimiques qui tirent leur origine des microbes, n'est 
pas une idée tout a fait neuve, mais a cette idée il manquait jus- 
qu’ici le fait nécessaire et suffisant : une démonstration expéri- 
mentale, 

Pour la premiére fois, dans le Mémoire de M. Pasteur sur le 
choléra des poules, cette idée se trouve nettement exprimée. 
M. Toussaint crut a tort quil tenait la démonstration de la vac- 
cination par des produits solubles, car le sang charbonneux 
chauffé & 55°, s'il donnait quelquefois l’immunité, contenait des 
bactéridies vivantes. M. Chauveau attribua ’immunité des fetus 
de brebis charbonneuses a des substances chimiques, et non a 
la pénétration des bactéridies dans leur sang. Les recherches de 
Straus et Chamberland, confirmées par celles de Koubassoff et 
d’autres savants, qui découyrirent la bactéridie vivante dans le 
sang des folus de bétes charbonneuses, enlevérent aux expé- 
riences de M. Chauveau les qualités d'une preuve irréfutable. 

Kn 1886, Salmon rendit réfractaires au choléra Hoy des 
pigeons qu'il avait inoculés avec des cultures stérilisées du 
microbe de celte maladie. L’expérience était peu concluante, 
parce que le pigeon est doué d’une faible récepltivité pour ce 
virus, et que le procédé de vaccination appliqué aux pores et aux 
autres mammiferes échouait compléetement. 

Réecemment M. Charrin fit voir que les lapins qui avaient 
recu des cultures stérilisées du bacille de la pyocyanine de 
Gessard, sans contracter l’immunité, étaient plus résistants que 
les lapins non inoculés. 
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Il manquait une expérience inattaquable qui montrat l’im- 
munité donnée & une espéce animale trés sensible a un virus, 
au moyen des substances solubles sécrétées par ce virus. 

Cette expérience et cette démonstration se trouvent dans le 
Mémoire que MM. Roux et Chamberland ont publié au mois de 
décembre 1887, dans les Annales de l'Institut Pasteur, sur Vim- 
munité contre la septicémie, 

Ce travail inaugure une ére nouvelle en bactériologie. 

Dans la médecine humaine, quel réle jouent les substances 
solubles produites par les microbes pathogeénes ? 

Des travaux dans ce sens ont été publiés en France pour 
le choléra par M. Bouchard, en Allemagne pour la fiévre typhoide 
par Brieger, Sirotinin, Beumer et Peiper. 

Aucun auteur, a notre connaissance, n’a étudié expérimentale- 
ment, dans un but de vaccination, le rdle des substances solubles 
produites par le bacille typhique et séparées du virus vivant. 

Depuis plusieurs mois nous avons entrepris cette étude et 
nous en avions annoncé les résultats, en mai dernier, aux méde- 
cins qui suivent les cours pratiques du laboratoire de M. Cornil. 

Nous avions été-amenés a cetle recherche par un fait que 
nous avons mentionné dans notre Mémoire publié dans les 
Archives de physiologie au mois d’avril 1887. 

La culture du microbe d’Eberth, ensemencé par strie sur un 
tube de gélatine incliné, reste assez étroitement limitée aux points 
d’inoculation. Si au bout de quelques jours on enléve, sur un 
espace de 2centimétres, les colonies qui se sont développées, et 
que l'on seme sur cette place mise & nu du bacille typhique trés 
vivace, ce dernier ne s’y développe pas. La premiere culture a 
modifié au-dessous d’elle le milieu nutritif d'une fagon assez puis- 
sante pour quw’il soit incapable de nourrir de nouveaux microbes 
de la méme espéce. La gélatine semble en ce point « vaccinée ». 


Nous avons tenté de répéter l’observation en faisant l’expé- 
rience sur des animaux. 


1° Les souris sont sensibles au virus typhique 


Expéirtence. Trente souris blanches sont inoculées dans le 
péritoine avec 4 gouttes d’un bouillon peptonisé ensemencé depuis 
3 jours avec du bacille typhique virulent pris sur une rate 
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humaine, et laissé 4 l’étuve 4 37°. Au bout de 36 heures, toutes 
les souris étaient mortes. L’intestin était rempli de diarrhée 
liquide, les plaques de Peyer un peu tuméfiées, la rate grosse. 
La rate et la moelle des os contenaient des bacilles typhiques. 

Cette expérience est semblable comme résultats & celles qui 
ont été publiées par Frankel et Simmonds, Seitz, Sirotinin, 
Beumer et Peiper, etc., et nous-mémes. Tous les auteurs s’accor- 
dent sur ce point; le seul débat est Je suivant : & quoi ont suc- 
combé ces souris? ont-elles péri par infection typhique ou par 
intoxication due a la ptomaine produite par les bacilles dans le 
bouillon? Les uns admettent l’infection, les autres la rejettent. 
Ils disent qu’il est impossible d’assimiler cette maladie a celle de 
la fievre typhoide de l'homme. Sa marche est trop rapide. 

Nous croyons avec Frankel et Simmonds, Seitz, K. Kilcher, 
qu'il s’agit bien d’une infection. Tout d’abord, en pathologie 
comparée, on ne peut demander une similitude compléte entre 
les symplOmes présentés par |homme et par les animaux atteints 
de la méme maladie. Qui songe a exiger que le cobaye ait une 
pustule maligne quand il contracte le charbon de homme? 

En second lieu, les produits solubles fournis par les bacilles 
qui vivent dans un bouillon sont, il est vrai, capables de faire 
périr les souris avec des symptémes, une période de maladie, 
et des lésions sensiblement pareilles aux précédentes, mais i! 
faut pour cela inoculer une dose de bouillon 5 ou 6 fois plus forte. 

A dose égale, minime, une culture stérilisée ne tue pas et une 
culture vivante tue. La cause immédiate de la mort, nous le 
concédons volontiers, ce sont les substances chimiques élaborées 
par le bacille, mais la dose de poison contenue dans deux goultes 
de bouillon n’est suffisante qu’a condition que le microbe 
continue & vivre quelque temps dans le corps de l’animal pour 
y fabriquer l'appoint de la substance toxique nécessaire pour 
donner Ja mort. Or sile bacille vit dans le corps de la souris et 
y élabore des poisons, cela suffit pour dire qu'il y a infection. 


2° Les souris qui ont été préalablemeut inoculées avec du bouillon 


privé de bacilles, mais dans lequel ont vécu des colonies typhiques, 
résistent au virus virulent. 


Expérience I. — Le 20 mai 1887, 412 souris blanches re- 
goivent dans le péritoine un demi-centimetre cube d’un bouillon 


IMMUNITE CONTRE LA FIEVRE TYPHOIDE. 57 


ensemencé depuis 3 jours avec du bacille typhique virulent, 
et laissé & 37°. Avant inoculation, le bouillon a été stérilisé & 
Vautoclave & 120° eR dix minutes, et il est privé de tout 
germe vivant, ainsi qu’on s’en assure en semant un tube vier ge. 

Le 21 mai, les animaux recoivent une méme quantité de 
culture vieille a 5 jours et stérilisée. 

Les 22, 23, 24 et 25 mai, l’inoculation intra-péritonéale de 
culture stérilisée est faite avec un 1/3 de cent. cube de bouillon 
ensemencé depuis 6, 7, 8 et 9 jours. 

Pendant le cours de ce traitement précipité, et difficile & sup- 
porter par des animaux de petite taille, 4 succombent. 8 souris, 
apres avoir présenté des signes de ee plus ou moins grands, 
reviennent a la santé. 

Le 30 mai, ces 8 souris traitées et 4 souris neuves sont in- 
jectées dans le péritoine avec un demi-centimetre cube de culture 
virulente développée depuis 3-jours a l’étuve et non stérilisée. 

Le 2 juin, les 4 souris neuyes étaient mortes et présentaient 
a l’autopsie les lésions ordinaires. 

Les 8 souris vaccinées étaient toutes vivantes et paraissaient 
un peu malades. Une a succombé le 7 juin, une seconde le 
29 juin. Leurs organes nerenfermaient plus de bacilles vivants. 

Plusieurs de ces animaux vivaient encore a la fin de décembre. 

Expénience IT. — 5 souris blanches sont inoculées avec 1/4 
de cent. cube de bouillon de culture typhique vieille de 3 jours, 
et stérilisée. Elles résistent toutes. 5 autres souris sont inocu- 
lées pour la premiere fois avec une culture de méme origine, 
vieille de 9 jours et stérilisée. Vingt-quatre heures apres, 3 souris 
avaient succombé sur les 5. 

Par conséquent la toxicité d’une culture typhique s’accroit 
avec la durée de cette culture pendant les premiers jours. 

Expérence I[I. — Le 20 juin, 12 souris blanches recoivent 


1/4 de cent. cube d’une culture stérilisée vieille de 3 jours. 


Le 22, une méme dose de culture vieille de 5 jours. 

Le 24, une méme dose de culture vieille de 7 jours, et enfin, 
le 26, elles sont inoculées ayec une cullure vieille de 9 jours. 

Trois ont succombé pendant la durée du traitement. 

Le 1° juillet, les 9 souris traitées et 4 souris neuves sont 
inoculées dans le péritoine avec un 1/4 de cent. cube de cullure 
typhique vieille de 3 jours, non stérilisée. 
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Le 3 juillet, toutes les souris témoins avaient succomhé ; 
une seule des souris traitées était morte. Deux autres moururent 
le 12 et le 20 juillet. Les survivantes resterent bien portantes 
pendant plusieurs mois. 

Expérmence IVY. — Le 5 janvier 1888, dix souris blanches 
recoivent dans le péritoine 1/4 de cent. cube d’une culture 
typhique vieille de 3 jours et stérilisée & l’autoclave. 

Le 6 janvier, une souris était morte 

Le 8 janvier les 9 surviyantes recoivent 1/4 de cent. cube 
d’une culture stérilisée vieille de 6 jours. 

Le 12, une des souris mourut. 

Le 23, 5 des souris traitées et 5 souris neuves recoivent dans 
le péritoine deux gouttes d’une culture virulente vieille de 6 jours. 

Le 24, toutes les souris témoins étaient mortes. 

Le 25, une des souris vaccinées succombe. Les 4 aulres con- 
linuent a se bien porter. 


Des expériences précédentes il découle quelques faits. Les 
souris neuves résistent exceptionnellement A une dose déterminée 
de culture typhique virulente. Les souris traitées préventivement 
résistent dansla grande majorité des cas a la méme inoculation. | 

Elles doivent cette immunité & la seule pénétration dans leur 
organisme de principes chimiques solubles élaborés par les 
hacilles typhiques. 

La quantité de substance soluble contenue dans une culture 
croit avec ]’age de celle-ci. 

Limmunité n’appartient pas aux animaux pour quelques 
heures ; elle est susceptible de persister pendant un assez long 
temps, encore indéterminé (Expér. TY). 
~~ Quelle est dans nos expériences la dose suffisante de poison 
pour donner l’immunité 4 une souris, sans dépasser la résistance 
de celle-ci au poison? Quelle est aussi cette substance soluble? 

Nous ayons étudié l’action physiologique de cette substance” 
sans la connaitre complétement, et nous n’avons pas déterminé 
le rdle d’un alcaloide isolé dans les cultures typhiques par Brie- 
ger, sous le nom de Typhotoxine. Ge que nous pouvons dire 
cependant, c’est que la substance contenue dans les cultures, qui 
donne une notable immunité contre le microbe virulent, parait 
bien étre de celles que les bacilles fabriquent dans l’intérieur d’un 
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organisme vivant. On peut en effet donner aux souris un degré 
d@immunité sensiblement égal au précédent, en les inoculant 
avec des doses extrémement faibles d’abord, puis progressi- 
vement plus grandes d’un virus virulent. La vie du bacille dans 
leur organisme a peu & peu fabriqué la dose de poison qui suffit 
a donner l'état réfractaire. 

Mais dansla fitvre typhoide comme dans toute autre maladie 
infectieuse, l'état réfractaire n’est presque jamais absolu. On 
peut bien théoriquement supposer une condition chimique de 
Yorganisme qui rende impossible le début d’une culture d’un 
microbe, l’imprégnation par des produits solubles jouant cons- 
tamment le réle d’un antiseptique. Reste & savoir si une pareille 
dose de substance toxique permettrait la vie normale des cel- 
lules. Mais d’ordinaire, l'immunité n’est pas absolue et doit étre 
mesurée par un coefficient. Elle se compose en effet de deux 
facteurs d’importance variable suivant les cas : 1° la résistance 
des cellules; 2° l’'imprégnation par les produits de la vie d’un 
microbe; on concoit que sil’un quelconque de ces facteurs vient 
a faiblir, les causes qui empéchaient le début d’une culture 
disparaissent, et Vimmunité fait place & la maladie. 

Les substances qu’on injecte & des animaux aussi fragiles 
que des souris, sont pour elles des poisons violents, et nous 
ne pouyons qu’approximativement indiquer les doses utiles et 
celles qui dépassent le but. De plus, notre méthode d’inocula- 
tion intra-péritonéale d’une quantité de liquide relativement 
considérable, est quelque peu brutale et dangereuse. Tontes 
ces raisons font comprendre que le chiffre des animaux qui 
survivent ou quisuccombent peut étre un peu variable, suivant 
la virulence des cultures et la main de l’expérimentateur. Mais 
ce qui ne change pas, c’est le sens général du phénoméne que 
nous ayons constaté : une dose de culture typhique qui tue 
invariablement des souris saines, ne tue pas dans la grande 
majorité des cas les souris qui ont absorbé préventivement des 
produits solubles non viyants élaborés par le bacille typhique. 
Celles-ci ont acquis l’immuniteé. 


DE WACTION DE QUELQURS ANTISEPTIQUES BT DE LA CHALEUR 
SUR LE BACILLE DE LA TUBERCULOSE, 


Par M. A. YERSIN. 


Chaque microbe se comportant d’une facon qui lui est parl- 
culigre en présence d'un antiseptique donné, le pouvoir antisep- 
tique d’une substance chimique doit étre étudié a part sur chacun 
deux. 

L’action des antisepliques sur les bactéries pathogénes est 
surtout intéressante & connaitre parce qu’elle nous fournit des 
moyens de détruire les maliéres virulentes, et aussi parce qu'elle 
peut nous donner des indications thérapeuliques. 

I] faut donc, dans l'étude de l’action d'un antiseptique sur un 
microbe, rechercher: 1° Quelle est la quantité d’antiseptique 
nécessaire pour faire périr le microbe dans un temps donné; 
2° quelle est la quantilé qu'il faut ajouter 4 un milieu nutriuif 
délterminé pour empécher le développement du microbe. 

Dans cette note, nous ferons connailre l’action de quelques 
antisepliques sur le bacille dela tuberculose ; nous ne traiterons 
que le premier des points dont nous parlions plus haut, a savoir: 
déterminer quelles sont les doses d’antiseptiques qui tuent le 
bacille tuberculeux dans un temps donné. 

Parmi les travaux qui ont été faits sur ce sujet, le plus im- 
portant est celui de MM. Shill et Fischer (Ueber die Desinfection 


des Auswurfs des Phthisiker) paru en 1884, dans le deuxiéme vo- . 


lume des Muthetlungen '. La matitre virulente employée par 
MM. Shill et Fischer était des crachats tuberculeux qu‘ils ino- 
culaient a des cobayes apres leur avoir fait subir l’action de l'an- 
liseplique éludié. Cette méthode répondait parfaitement au but 
que s’étaient proposé les auleurs et leur a donné des résultats 
importants dont l’hygiéne a fait son profit. Cependant elie ne 
permet pas une grande précision scientifique. Rien n’est plus 
variable, en effet, que le nombre des bacilles contenus dans les 


1. Mittheilungen aus dem Kaiserlichen Gesundheitsamte (2° vol. 1884). 
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crachats tuberculeux, et par conséquent rien n’est plus variable 
aussi que la quantité de virus inoculée aux animaux. La résis- 
tance des bacilles aux antiseptiques varie aussi suivant les con- 
ditions dans lesquelles s’est faite leur culture, selon qu’ils sont 
jeunes ou vieux, quils renferment des spores ou qu'ils en sont 
privés. De plus, la réaction des sels métalliques sur les crachals 
est complexe, une partie de la substance active se combine a la 
matiére organique et n’agit pas sur les bacilles. Enfin, l'inocu- 
lation aux cobayes nous fait bien connaitre si les bacilles sont 
capables de donner, apres l’action de l’antiseptique, la tubercu- 
lose a ces animaux, mais lorsque ceux-ci restent,en bonne santé, 
elle ne nous permet pas d’affirmer que tous les bacilles inoculés 
avaient élétués. Sans parler de Ja réceptivilé pour la tuberculose 
qui n’est pas la méme chez tous les cobayes, il faut remarquer 
que les bacilles modifiés dans leur vitalité, par l’action passagére 
d’un antiseptique, peuvent se montrer inoffensifs pour un animal, 
sans avoir perdu pour cela le pouvoir de se cultiver de nouveau 
dans un milieu approprié ou ils reprendront peut-étre leur 
virulence. Outre les bacilles de Ja tuberculose, les crachats ren- 
ferment d'autres organismes microscopiques qui peuvent, s’ils 
n'ont pas succombé a l’action de l’antiseptique, rendre incerlain 
le résultat des inoculations. Nous avons taché d’éviter toutes ces 
causes d’incertitude. 

Pour que toutes nos expériences soient aussi comparables 
que possible entre elles, nous avons faitagir les antiseptiques sur 
des bacilles cultivés de méme age et de méme virulence. Apres 
leur contact avec l’antiseptique, nous éprouvions la vitalité des 
bacilles, non plus en les inoculant a des cobayes, mais en les 
semant sur un milieu nutritif favorable. Les perfectionnements 
que MM. Roux et Nocard ont apportés dans la culture du bacille 
de la tuberculose ont rendu ces expériences faciles; elles peuvent 
étre multipliées et donnent des résultats tres constants. 

Voici la technique que nous avons suivie: avec une effilure 
de verre, nous prélevons une petite parcelle de la couche blan- 
chatre formée par les bacilles 4 la surface d’un tube de gélose 
elycérinée ensemencé 415 jours auparayant'. L’effilure chargée 

4. Les bacilles de ces cultures présentent déja des spores. Une parcelle de 


cette couche blanchatre, uniquement composée de bacilles, portée sur du papier de 
tournesol, donne une réaction légérement alcaline. 
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de bacilles est plongée dans un tube & essai qui contient la 
solution antiseptique. Apres un temps déterminé, on fait une 
prise dans le dépot au moyen d’un tube effilé, et on la fait tomber 
dans un tube & essai plein d’eau distillée, stérilisée. Quelques 
heures aprés on puise de nouveau cette semence bien lavée 
pour la porter dans un flacon de bouillon de veau peptonisé 
elycériné, que l’on met A l’étuve A 39°. © 

En opérant ainsi, les bacilles sont seuls soumis a l’action de 
l'antiseptique, pendant des temps variables, sans qwil y ait 
d’action secondaire de l’antiseptique sur les milieux de culture. 

Il serait fastidieux pour le lecteur de rapporter ici tous les 
chiffres relevés dans les nombreuses expériences que nous 
avons faites. Le tableau suivant résume les résultats obtenus 
avec les antiseptiques les plus employés. 

Les proportions indiquées dans la seconde colonne le sont 
en milligmes en volumes pour les liquides, en millitmes en 
poids pour les solides. La troisieme colonne, margquée A, donne 
les durées de contact du microbe et de l’antiseptique pour les-~ 
quelles ¢owus les germes ne sont pas tués; la colonne B les 
durées d’actions suffisantes pour tuer tous les germes. 


ANTISEPTIQUES. Milliémes, 


Acide phénique .... 30 secondes 
— APR Ka AC : 1 minute 
Alcool absolu 5 id. 
Kther iodoformé. ... = 5 id. 
Ether eareonenens ee ) minutes id. 
id. id. 


Bichlorure de mereure. 5 

Thymol 2 heures heures 

Kau sat. de eréosote. . 4 heure a 
id. naphtol 6. id. — 

Acide salicylique. . . . id. 6 heures 


42 heures == 


Les hacilles qui ont subi l’action de l’antiseptique se cul- 
tivent d’autant plus lentement que l’antiseptique est plus éner- 
gique, el que son action a été plus prolongée. 
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_Dans une autre série d’expériences, nous avons déterminé la 
température a laquelle sont tués les bacilles de la tuberculose. 
Nous avons étudié la résistance & la chaleur des hacilles tuber- 
culeux sans spores et des bacilles sporulés ‘. 

Pour avoir des bacilles tuberculeux privés de spores, nous 
avons pris de la pulpe de la rate de Japin mort a la suite d’une 
injection intraveineuse de culture de tuberculose sur gélose 
glycérinée. MM. Roux et Nocard ont montré que lorsqu’on in- 
jecte ainsi dans les veines des lapins des bacilles cultivés par 
leur méthode, les animaux succombent trés rapidement (15 a 
20 jours) a une tuberculose infectieuse généralisée. La rate est 
trés augmentée de volume, et elle conlient une quantité énorme 
de bacilles qui sont aussi en grand nombre dans la moelle des 
os. Cependant dans aucun organe on ne voit de tubercules 
appréciables a l’il; la marche de Ja maladie a été si rapide que 
les tubercules proprement dits n’ont pas eu le temps de se 
former. 

Dans ces formes de tuberculose infectieuse, les bacilles sont 
tres homogenes, se colorent également dans toutes leurs parties, 
et ne présentent pas l’aspect granuleux des bacilles des crachats. 
On aspire dans des tubes effilés un peu de la pulpe d’une rate trés 
riche en bacilles, et, apres avoir fermé ces tubes a la lampe, on les 
plonge dans un bain-marie dont la température est bien réglée. 
Apres chauffage pendant un temps déterminé, on seme la 
pulpe dans un bouillon glycériné. La quantité de matitre chauf- 
fée est ainsi trés petite, et comme elle est contenue dans une 
effilure de moins de un demi-millimétre de diambtre, elle prend 
rapidement la température du bain-marie et est chauffée égale- 
ment dans tous les points. 

Voici les résultats que nous avons obtenus : Les flacons en- 


1, Nos connaissances sur les spores de la tuberculose sont encore fort incom- 
plétes. Les spores, dans les bacilles qui ont servi 4 nos expériences, apparaissaient 
non pas comme des granulations plus ou moins irréguliéres et prenant fortement 
la matiére colorante, mais bien comme des spores véritables 4 contours nets, au 
nombre de une ou deux par bacille, trois au plus. Ces spores sont particuliere- 
ment nettes dans les cultures sur gélose glycérinée agées de quelques semaines, et 
aussi dans les cultures d’nn bouillon glycériné albuminé. 


Famke >. 
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semencés avec les hacilles chauffés 455° pendant 10 minutes ont 
donné une culture apres 15 jours. Ceux ensemencés avec les 
bacilles portés 4 60° pendant 10 minutes se sont peuplés apres: 
37 jours. Enfin les bacilles chauffés & 70° pendant 10 minutes 
n‘ont pas donné de culture. 

Les bacilles sporulés qui ont servia la seconde série d’expé- 
riences venaient d’une vieille culture dans bouillon glycériné 
légerement alcalin. Beaucoup d’entre eux présentaient des spores 
tres nettes; nous les avons chauffés dans un tube effilé, pendant 
10 minutes, aux températures de : 


55°, 60°, 65°, 70°, 75°, 80°, 85°, 90°, 100° 


Au bout de 10 jours, les bacilles chauffés a 55° avaient donné 
une culture dans le bouillon glycériné; ceux chauffés a 60° ont 
poussé apres 22 jours; les bacilles chauffés au-dessus de 70° 
n’ont donné aucun développement. Celte expérience, répétée un 
grand nombre de fois, nous a toujours fourni les mémes résultats. 

Les bacilles de ]a tuberculose résistent done pendant 10 mi- 
nutes & une température de 60°, et il est & remarguer que la 
résistance des spores ila chaleur ne parait pas supérieure a celle 
des bacilles eux-mémes. 

Ces résultats sont en désaccord avec ceux qui ont déja été 
publiés sur la résistance des bacilles de la tuberculose a la cha- 
leur. Ainsi MM. Shill et Fischer ont donné, dans un cas, la 
tuberculose & deux cobayes avec des crachats restés pendant 
45 minutes dans la vapeur d’eau a 100°. Dans d'autres expé- 
riences, faites dans les mémes conditions, les résultats ont été 
négatifs. Les crachats, en nature ou additionnés d’eau, portés a 
lébullition,se sont Loujours montrés stériles, lorsque l’ébullition 
a duré plus de 2 minutes. Dans un travail récent, M. Veelsh ! 
dit qu’aprés un chauffage simple ou répété & 100°, la semence 
tuberculeuse est affaiblie, mais non morte. I] faut remarquer 
que les résultats que nousavons obtenus en chauffant des bacilles 
de cultures dans des conditions bien déterminées sont tres 
constants, tandis qu'il n’en est pas de méme dnns les expé- 
riences ot l’on a employé les crachats. Dans ce dernier cas, 


1, Veelsch. Contribution a la question de la résistance des bacilles tuberculeux. 
Beitr. 2. path. Anat., t. Il, 14887. V. ces Annales, janvier 1888, p. 38. 
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Pacidité ou lalcalinité de la matitre chauffée a une grande in- 
fluence sur la résistance des bacilles. [len est de méme du mode 
de chauffage, il est évident que si l’on chauffe les crachats dans 
un tube a essai, ils prendront moins rapidement la température 
dubain-marie que s’ils sont chauffés par trés petites quantités 
dans une effilure tres ténue. En tenant compte des expériences 
des auteurs que nous venons de citer, il semble que les bacilles 
des cultures que nous ayons employées soient moins résistants 
a la chaleur que ceux que |’on trouve dans les crachats. 

Nous avons, sur les conseils de M. Roux, essayé d’appliquer 
les données fournies par les essais précédents & l'isolement des 
bacilles des erachats tuberculeux. La plupart des organismes 
microscopiques qui accompagnent le bacille de Koch dans les 
crachats sont tués & une température inférieure a 60°; en chauf- 
fant a cette température des crachats riches en bacilles, et en les 
semant ensuite dans du bouillon glycériné, on pouvait espérer 
avoir des cultures pures de bacilles. MM. Roux et Nocard et 
nous-méme nous avons réussi a obtenir des cultures pures de 
bacilles tuberculeux par cette méthode. Cependant, nous devons 
dire qu’clle n’est pas a conseiller, parce qu’elle ne réussit que 
rarement et seulement avec des crachats tres riches en bacilles. 
De plus la culture, lorsqu’on en oblient une, est si longue a se 
produire qu’il est beaucoup plus court d’avoir recours aux mé- 
thodes ordinaires pour se procurer des cultures de bacilles. 


5) 
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SUR LE MECANISME DE L'IMMUNITE 


Par M. A. CHAUVEAU. 


Il y alongtemps que cette importante question me préoccupe. 
Les travaux dont elle a été l’objet de ma part, depuis plus de 
huit ans, sont connus *, On sait comment j’ai cherché a y expli- 
quer la création de l'immunité acquise, c’est-a-dire la résistance 
de l’organisme aux microbes infectieux qui s’y sont développés 
une premiere fois: celte résistance serait le fait de ’imprégnation 
des différents milieux organiques par le poison soluble ou toute 
autre matitre dissoute résiduelle, proyenant de la premiere 
évolution microbienne. La démonstration de ce mécanisme 
repose, dans mes recherches, sur deux faits principaux: 1° laggra- 
vation ou l’alténuation des effets produits par cerlains agents 
infectieux, suivant qu’on les inocule en grande ouen petite quan- 


4. Consulter :,4° Comptes rendus des seances de V Académie des sciences. — Des 
causes qui peuvent faire varier les résultats de l’inoculation charbonneuse sur 
les moutons algériens. — Influence de Ja quantité des agents infectants. — Appli- 


cations 4 la théorie de l'immunité. Tome XC, 28 juin 4880. 

Du renforcement de limmunité des moutons algériens a l’égard du sang de 
rate, par les inoculations préventives. — Influence de l'inoculation de la meére 
sur la réceptivité du foetus. Tome XCI, 19 juillet 1880. 

Sur la résistance des animaux de l’espece bovine au sang de rate et sur la pré- 
servation de ces animaux par les inoculations préventives. Tome XCI, 48 octobre 
1880. 

Elude expérimentale de l'action exercée sur l’'agent infectieux par l’organisme des 
moutons plus ou moins réfractaires au sang de rate; ce qu’il advient des microbes 
spécifiques introduits directement dans le torrent circulatoire par transfusions 
massives de sang charbonneux. Tome XCI, 26 octobre 4880. 

De Patténuation des effets des inoculations virulentes par l’emploi de trés petites 
quantités de virus. Tome XCII, 4 avril 1884. 

Sur le mécanisme de ’immunité. Tome CXYVI, 6 février 4888. 


2° Revue scientifique. — Liinoculation préventive du choléra. 1885. Tome lI, 
page 358. : 
3° Revue mensuelle de médecine et de crirurgie. — De Ja prédisposition et de 


Vimmunité pathologiques. 1878. Tome III, page 868 et 869. 
4° Revue de médecine. — Sur la théorie des inoculations préventives. Mars 4887. 


Tome VII, page 177. Ce dernier travail rappelle la plupart de mes autres tra- 


vaux, et donne la formule synthétique de leur signification. 
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tilé et qwils se présentent ainsi dans des conditions plus ou moins 
favorables pour vaincre la résistance de l’organisme ; 2° 1’ acquisi- 
tion constante de ’immunité par leeeuace sujets nés de méres 
inoculées du sang de rate dans les dernieres semaines de la 
gestation, et appartenant a une espéce qui ne se préle que trés 
exceptionnellement au passage du bacille du sang de la mere 
dans celui du feetus. 

Mes expériences sur l’influence du nombre des microbes 
infectieux ont porté principalement sur le virus du sang de 
rate. 

J’ai montvé que ce virus, inoculé a l'état de virus fort sur 
des moutons doués de limmunité naturelle, ou rendus plus ou 
moins réfractaires par des inoculations préventives, a bien 
plus de chances d’infecter et de tuer ces animaux, quand le virus 
est abondant, que s’il est introduit en quantité tr’s minime. 
Plus tard, ce fait a été absolument confirmé par le résultat de 
mes expériences sur deux autres virus beaucoup plus faciles 
&’ manier: ceux du charbon emphysémateux et de la septicémie 
gangreneuse. 

J’étais autorisé, par ces expériences, a conclure qu’un microbe 
infectieux, s’étant une premiere fois multiplié dans son milieu 
naturel de culture, et l’ayant ainsi rendu rebelle a une culture 
ultérieure, exerce celle action, non pas en épuisant le terrain, 
en le privant de toutes les substances nécessaires au développe- 
ment du microbe, mais bien en y laissant des substances nui- 
sibles, plomaines ou autres matiéres solubles, qui imprégnent ce 
milieu de culture et lui font subir certaines modifications incon- 
nues d’ot résulte sa stérilisation plus ou moins complete. 

Aujourd’hui ces expériences ne sont plus contestées. On en 
accepte les résultats et la conséquence doctrinale que j’en al 
tirée. Je ne veux donc pasen parler de nouveau, malgré l’intérét 
que présentent un certain nombre de ces expériences qui n’ont 
jamais été publiées. 

Mais les expériences sur les agneaux qui acquiérent l’immu- 
nité dans le ventre de la mere ont besoin d’étre rappelées. J’y 
ai toujours attaché une grande importance, car elles donnent 
une démonstration ieeae du mécanisme de ’immunité qui se 
déduit de mes recherches sur l’influence du nombre des agents 


infectants. 
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L'idée directrice de ces expériences est bien simple. Dans les 
cas couranls d’'immunilé acquise, lorganisme qui est devenu 
plus ou moins réfractaire, ala suite d’inoculations préventives, a 
été soumis 4 l’action simultanée des microbes pathogenes et des 
produits solubles que ceux-ci engendrent. Je me suis dit que, 
s'il était possible de conférer l’immunilté, contre le sang de rate, 
a un organisme dans lequel il ne pourrait pénétrer que ces pro- 
duits solubles, la démonstration du mécanisme de l'immunilé ne 
laisserait rien & désirer. Or, d’aprés les recherches de Brauéll, 
chez les brebis pleines atteintes du sang de rate, les bacilles 
fourmillant dans le sang de la mere ne passent point dans le 
sang du foetus. Le placenta les intercepte, comme il arréle les 
autres éléments figurés. Il n’y a que les matiéres solubles du sang ~ 
qui puissent traverser le placenta, envahir les humeurs et im- 
prégner les tissus du feetus. Si donc ces humeurs et ces lissus 
devenaient inaptes a la prolifération du bacille charbonneux, il 
faudrait bien admettre que la résistance quils acquiérent est due 
i l’action des matiéres solubles qui, du sang de la mere, sont 
passées dans celui du jeune sujet. 

L’expérience m’a enseigné qu ilen est ainsi; il a été démontré 
par mes recherches que les agneaux nés de meres inoculées du 
sang de rate, pendant la gestation, deviennent tows plus ou moins 
réfractaires a l’action du virus charbonneux. La preuye directe 
cherchée a donc été faite. 

Il est vrai qu’on en a contesté la valeur. Mais c’est fatite 
d’avoirtenu compte des conditions loutes spéciales dans lesquelles 
mes expériences ont été faites. J’en suis peut-étre aussi un peu 
coupable. Comme je ne m’élais pas imaginé qu’on pourrait 
appliquer 4 ces expériences les conclusions d'autres expériences 
faites dans des conditions toutes différentes, je n’ai pas cru 
devoir soutenir mes propres conclusions — qui me semblaient — 
absolument inaltaquables — endonnantdes détails circonstanciés 
sur la maniére dont mes recherches ayaient été-conduites et les 
précautions dont elles avaient été entourées. Le mdment est venu 
d’en dire ici quelques mots. 

Mes expériences ont été commencées au milieu We l'année 
1879 et se sont continuées presque sans interruption jusqu’a la 
fin de l'année 1886. L’explication que j’en ai tirée, ‘pour le 
mécanisme de l’immunité acquise, a été publiée en 1880 (Comptes 
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rendus, 19 juillet) apres mes premieres expériences. Toutes mes 
expériences ullérieures ayant confirmé celles-ci d’une maniére 
éclatante, j'ai, des 1884 (Revue scientifique, tome II, page 358), 
maintenu l’exactitude absolue des fails que j’avais fait connaitre 
plus de quatre ans auparavant, et qui élablissaient l’acquisition 
de l’immunité par l’action de maliéres solubles empruntées par 
le jeune sujet 4 la mere pendant la vie fetale. J’ai réitéré cette 
affirmation en 1887 HEE de médecine, tome VII, page 186). Il 
me reste 4 montrer que j’y suis parfaitement autorisé. 

Le faisceau de preuves accumulées, pendant ce laps de sept 
années, comprend un nombre considérable d’expériences, dont 
quarante au moins ont été consacrées ala démonstration de la 
vaccination intra-utérine de l’agneau contre le sang de rate. 
Voici dans quelles conditions ces expériences ont été faites. Celles 
de 1879, 1880 et 1881, exéculées presque toutes sur des brebis 


‘pleines algériennes, ont été exclusivement consacrées a |’étude 


spéciale pour laquelle elles élaient instituées. Les autres, datant 
de 1882 a 1886, ont été faites pour ainsi dire accessoirement, au 
cours d’expériences inslituées dans un tout autre but. Des sujets 
indigenes de l’espéce ovine étaient alors entretenus constamment 
dans mon laboratoire, pour Vessai de virus charbonneux allénués 
par diverses méthodes. Bon nombre de ces animaux se sont 
trouvés étre des brebis pleines arrivées aux derniéres semaines 
de la gestation. Elles subissaient, comme les autres sujets, les 
inoculations préventives, souvent réitérées et toujours suivies 
de ]’épreuve avec le virus fort. Quelques-unes mouraient du 
sang de rate. On verra plus loin comment elles étaient utilisées, 
Le plus grand nombre échappaient etdonnaient bienl6t naissance 
a des agneaux parfaitement bien portants. On n’a compté en 
tout que deux avortements. 

Comment se sont comportés, a l’épreuve de l’inoculation avec 
du virus fort, les agneaux nés dans ces conditions? Pour s’en 
bien rendre compte, il faut savoir ce qui arrive des agneaux pro- 
venant de meres non inoculées pendant la gestation. Siles jeunes 
sujets appartiennent a nos races nes ils se montrent, 


_comme on le sait, encore plus fevmeeicnmables que les adultes 


et meurent presque tous avec une grande rapidité. Ceux qui 
proviennent de méres algériennes se comportent a peu pres 
comme les adultes. fl y en a qui succombent; c’est la petile 
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minorilé. D’autres, en beaucoup plus grand nombre, presentent 
des malaises évidents. Enfin quelques-uns ne paraissent pas du 
tout malades. Mais chez ces derniers, comme dans les autres, 
Vinfection se manifeste par des signes évidents, plus ou moins 
marqués, qui ne manquent jamais : un signe général, ’élévation 
de la température; un signe local, la tuméfaction du ou des 
ganglions lymphatiques les plus proches du point d’inoculation. 
Comme jai toujours fait mes inoculations a l’oreille, par piqures 
sous-épidermiques ou par injection sous-cutanée d'une petite 
quantité de virus, cesontles ganglions parotidien et pré-scapulaire 
qui ontprésenté, dans mes expériences, les signes de tuméfaction. 

Or voici ce qui est arrivé, quand il s’est agi de lacquisition 
intra-utérine de l’immunité. Jows les agneaux nés de meres algé- 
riennes ont complétement échappé a l’infection; aucun n’est 
mort; aucun n’a éprouvé de malaises; aucun n’a présenté d’une 


maniére sensible l’élévation de la température ou la tuméfaction | 


ganglionnaire. Chose plus remarquable encore, parmi lesagneaux 
indigenes, plus nombreux que les algériens, il n’y en a pas un 
qui ait succombé. La plupart, il est vrai, ont éprouvé des malaises 
passagers, plus ou moins forts; mais, en cela, ils se sont com- 
portés comme les adultes inoculés préventivement et soumis 
ensuite a l’épreuve du virus fort. 

J’ai dit plus haut que le nombre des agneaux ainsi éprouvés 
est de guarante, au moins. Si je men puis donner le chiffre 
absolument précis, c’est qu’on ayait fini par ne plus recueillir 
les observations, tant était éclatante et nette Ja signification du 
nombre considérable de faits enregistrés pendant les cing pre- 
mibres années. Il est étonnant, en effet, qu’aucun cas de mort 
ne soit survenu 4 ]’épreuve de Vinoculation avec du virus fort. 
On mest pas toujours aussi heureux quand on éprouve 
les adultes vaccinés. Certes, j’aurais eu quelque cas de mort, sur 
mes agneaux, que la preuve cherchée dans mes expériences 
n’en aurait pas été amoindrie. Mais cet accident prévu ne m’est 
pas meme arrivé. 

Ainsi done, ¢ows les agneaux nés de meres inoculées du sang 
de rate pendantles dernitres semaines de la gestation acquitrent 
Vimmunité. Par quel mécanisme? Est-ce bien celui dont j’avais 
la vérification en yue en instituant mes expériences? L’immunité 
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lubles puisées dans le sang de la mere ? Incontestablement, s’il 
est vrai que les bacilles de celles-ci ne passent jamais ou ne pas- 
sent qu’exceptionnellement dans le sang du foetus. Examinons 
ce point, rendu tout particulitrement intéressant et délicat 
par les recherches de MM. Straus et Chamberland sur la loi 
Brauéll-Davaine. 

Quand j’ai commencé mes expériences sur le présent sujet, 
je ne doutais pas du tout de l’exactitude de cette loi; elle m’était 
garantie par le talent d’observateur de Dayaine, si universel- 
lement connu et apprécié. Aussi me suis-je bornéa vérifier, sans 
prendre aucune précaution particuliére, le fait constaté par 
Brauéll, sur la brebis pleine qui meurt du sang de rate, & savoir 
que le sang du foetus n’est pas inoculable, tandis que celui de la 
mére communique toujours la maladie quand on l’inocule. Mais 
mes premiéres expériences étaient a peine publiées que j’étais 
amené 4 me demander, bien avant MM. Straus et Chamberland, si 
Varrét du bacille charbonneux par le placenta est aussi absolu que 
Vavait proclamé Davaine; et cela, sans penser que la constatation 
de quelques exceptions put affaiblirla valeur dela démonstration 
que javais demandée a mes expériences. 

Voici dans quelles circonstances j'ai été entrainé a cette 
recherche. Toussaint s’était appuyé sur la vaccination intra- 
utérine de l’agneau, prouvant l’existence d'une matiére vaccinale 
soluble, pour imaginer sa retentissante expérience de vaccination 
préventive du mouton contre le sang de rate. En fait, il avait 
réussi & vacciner des moutons avec du sang dans lequel il croyait 
avoir tué tous les bacilles par le chauffage. Quoique ce mémorable 
résultat ett été obtenu par une application de la notion gue je 
venais d’introduire dans la science, la vaccination intra-utérine 
des agneaux par une matiére vaccinale soluble, je n’acceptai pas 
Vinterprétation de Toussaint. Il venait de s’installer pour plu- 
sieurs semaines dans mon laboratoire. Nous discutames cette 
interprétation. Je la rejetai, en raison de la petite quantité de 
matibre vaccinale que Toussaint avail employée sur ses moutons, 
et parce que je ne pouvais admettre a priori que cette matiére 
fit capable de se reproduire, de se multiplier par elle-méme. 
Pour moi, c’étail un produit de la vie bacillaire, et il aurait fallu, 
pour l’introduire en quantité efficace dans l’organisme des mou- 
tons & yacciner, injecter de grandes masses de sang charbonneux 
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chauffé. Je soutins & Toussaint que le beau et important résultat 
qwil venait d’obtenir devait étre attribué a la persistance dun 
certain degré de vitalité dans les hacilles soumis 4 V’action des- 
tructive de lachaleur. Effectivement, M. Pasteur donnait, quelque 
peu de temps apres, la preuve éclatante de lexactitude de celte 
interprétation. 

Mais celui-ci ne se rendit pas & mes objections. Il persislaa 


essayer de préserver les moutons avec de petites quantités de . 


matiére vaccinale soluble, prise non plus dans le sang des adultes, 
mais bien dans celui des foetus trouvés sur les brebis ayant suc- 
combé au charbon. De cette manitre il agirait, croyait-il, avec 
du sang’ privé de tout bacille et pourvu seulement de la matiére 
vaccinale soluble, tout & fait naturelle, n’ayant pas subi les 
atteintes possibles du chauffage. C’est alors que je lui fis une 
nouyelle objection, qui a été Vorigine des recherches que j/al 
entreprises pour contréler sérieusement les expériences de 
Brauéll et de Davaine. J’arguai de la possibililé de la présence, 
dans le sang du foetus, de quelques bacilles erratigwes, qui auraient 
pu exceptionnellementtraverserle placenta. J’engageai Toussaint 
a faire d’abord des recherches dans le but de s’éclairer sur ce 
point préalable. Justement les circonstances étaient tres favora- 
bles & ces recherches. Les animaux de l’espece ovine qui étaient 
alors soumis, dans mon laboratoire, & des essais d’inoculations 
charbonneuses capables d’entrainer la mort se trouyaient étre, en 
assez grand nombre, des brebis pleines arrivées & une période 
avancée de la gestation. Toussaint eut bientdt plusieurs occasions 
d’essayer sur le cobaye, en employant une notable quantité de 
matiére, le sang de foetus de brebis ayant succombé au sang de 
rate. 

Quels furent les résultats de ces expériences? Il arriva juste- 
ment que le sujet de la premiére expérience mourut du sang de 
rate. Mais les sujets des trois expériences subséquentes résistérent 
parfaitement. Aussi Toussaint, qui avait quelques raisons 
légitimes de soupconner que la premitre expérience n’avait pas 
été faite dans des conditions de sécurité absolue, contre les chances 
de contamination accidentelle par le sang du placenta maternel, 
resta-t-i] convaincu qu'il y avait lieu de donner suite & son pro- 
jet. I ne le poursuivit pourtant pas, parce que, sur les entrefaites, 
survint la brillante démonstration de M. Pasteur, sur le réle joué, 
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dans l’expérience fondamentale de Toussaint, par les bacilles du 
sang chauffé. L’idée de Toussaint n’en restait pas moins légitime 
au fond; mais elle était en avance sur les faits et sur l’épuque. 
Je continuai toutefois, seul, les recherches propres im ’éclairer 
sur Ja virulence du sang des foetus de brebis mortes du sang de 
rale a une période avancée de la gestation. Sept expériences 
furent ajoulées a celles que j’avais fait faire & Toussaint. Cette 
fois, ce furent des moutons qui servirent de sujels d’épreuve pour 


_lavirulence du sang feetal, la taille des animaux permettant alors 


d’injecter sous la peau de plus grandes quantilés de sang : un 
centimétre cube. Or, un sew! de ces animaux mourut du sang 
de rate. Les autres ne devinrent pas malades. 

Ainsi, en additionnant tous les cas d’essai du sang foetal qui 
ont été recueillis dans mon laboratoire, on en compte onze en 
tout, et, sur ce nombre, le sang nes’est montré virulent que dewz 
fois au plus. Qu’on rapproche cette proportion de celle des agneaux 
qui acquiérent l'immunité dans le ventre de la mere (40 sur 40), 
et l’on jugera sil’immunilé conférée par la mére au feetus résulle 
de Ja contamination directe de l’organisme feetal par le bacillus 
anthracis, comme le pensent MM. Straus et Chamberland. 

Si lon s’en rapportait aux chiffres cilés ci-dessus, 7, au 
plus, de ces 40 sujets qui ont acquis limmunité pendant la vie 
intra-utérine, auraient été exposés a étre pénétrés — et encore 
en quantilé presque inappréciable — par les bacilles du sang de 
la mere. Je suis disposé a trouver celle proportion encore trop 
forte. Il est probable, sinon absolument certain, que l’immunilé 
a été créée chez fous ces agneéaux sans qu’un seul bacille de la 
mere ait pénétré dans le sang d’aucun d’eux. Et en effet, quand 
lévolution du virus charbonneux, fort ou atténué, sur les brebis 
pleines, n’entraine ni la mort, ni l’avortement, il y a les plus 
grandes chances pour que le bacille, si rare, parfois méme tout 
a fait absent dans le sang de la mere, ne se trouve, en aucun cas, 
dans celui de foetus. Je n’ai jamais réussi a en déceler l’existence 
sur les feelus de brebis inoculées du sang de rate, dans des con- 
ditions assurant Ja survie, et {uées au moment ot l’on jugeail 
arrivée la fin de la période aigué de l’infection. 

Je désire faire une derniére observation. Nous connaissons 
des maladies infectieuses qui, chez la brebis pleine, se trans- 
mettent au foetus avec la plus grande facilité, avec tous leurs 
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caracldres anatomo-pathologiques : par exemple, le charbon 
symptomatique. Or, a-t-on jamais observé les lésions du charbon 
ordinaire chez les foetus de brebis mortes de cette maladie? En 
ce qui me concerne, je n’en ai point rencontré, pas meme sur les 
foetus dont le sang cardiaque a été trouvé virulent. On sait que 
la lésion principale réside dans la rate, d’ou le nom de sang de 
rate (splenic fever des Anglais) par lequel on désigne le plus 
communémentla maladie. Or, jamais, dans les nombreuses obser- 
vations que j’ai été & méme de faire, je n’ai rencontré la moindre 
allération de la rate des footus. Cet organe était parfaitement 
sain. J’en puis dire aulant de tous les autres organes et en par- 
ticulier des ganglions lymphatiques. C’est doncune exagération de 
prétendre que les jeunes peuvent prendre le sang de rate dans le 
ventre de la mere. Ils ne contractent méme pas la maladie rudi- 
mentaire qui succéde aux inoculations préventives avec des virus 
atténués, chez les sujets qui vivent de leur vie propre. En sorte 
que je me sens entrainé a considérer les rares agents infectieux 
qui vendent quelquefois virulent le sang du foetus comme des 
bacilles erratiques, venus tous de la mere, et incapables ou peu 
capables de se multiplier dans le jeune sujet. Il ne serait pas 
impossible, en effet, que celui-ci fit imprégné par la matitre 
vaccinale, empruntée & la mére, avant que la multiplication des 
hacilles, qui est toujours tardive, fit assez avancée pour créer des 
chances de pénétration trans-placentaire. 

Dans tout ce que je viens de dire, il n’y a rien qui tende a 
infirmer la valeur des expériences faites par MM. Straus et Cham- 
berland, surle méme sujet, mais dans des conditions différentes 
de celles ov j'ai opéré moi-méme. 

Je n’ai plus qu’a tirer la conclusion de ce travail : mes expé- 
riences sur la vaccination intra-ulérine des agneaux ont bien la 
signification que je leur ai donnée; elles démontrent que l’im- 
munité acquise par ces agneaux, dans le ventre de la mere, est 
le fait de la matitre vaccinale soluble que celle-ci a cédée & son 
produit. 

Si j’en avais eu le temps, j’aurais ajoulé quelques considé- 
rations relatives aux expéricnces que jai faites en 1884 avec 


M. Arloing sur la maladie du vibrion septique. Ce sera pour une 
autre fois, 


VARIATIONS DE FORME CHEZ LES BACTERIES, 


Par HF. WASSERZAUG. 


Les caractéres morphologiques servent de base & toutes les 
classifications en histoire naturelle, et, comme les étres supé- 
rieurs, les bactéries sont classées surtout d’aprés leur forme. 
Or pour qu’un caractére puisse servir utilement dans une clas- 
sification, il faut que les indications qu’on en peut tirer soient 
toujours comparables entre elles. On ne pourra donc faire pré- 
dominer les caractéres morphologiques que si ces caracttres 
restent invariables. Le probleme de Vinvariabilité de la forme, 
qui a été soulevé d’une facon générale pour tous les étres vivants, 
s'est surtout posé pour les infiniment petits, dont les dimensions 
rendent l’observation difficile, et dont la structure tires simple 
préte davantage a Ja confusion. Chez les bactéries, ce probleme 
a recu deux solutions trés différentes. 

Pour Ferd. Cohn, qui essaya le premier, en 1872, de donner 
une classification systématique des bactéries, la constance de la 
forme ne faisait aucun doute. Il y avait lieu d’établir, chez ces 
organismes, des especes morphologiquement distinctes et aussi 
nettement délimilées que chez les étres supérieurs. Ces especes 
furent rangées dans quatre groupes différents, caractérisés 
chacun par une forme spéciale : microcoque, baclérium, bacille 
et spirille. 

La classification de Cohn avait a peine paru, que Ray Lan- 
kaster observa un microbe coloré, le Clathrocystis roseopersicina, 
qui présentait dans les différents stades de son développement 
les quatre formes établies pac Cohn et regardées par lui comme 
absolument distinctes. D’autres observations de Billroth, War- 
ming, Klebs, etc., donnérent liew 4 une théorie toute différente 
de celie de Cohn, qui fut soutenue et développée surtout par 
Negeli, 
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Pour Negeli, la forme est éminemment variable chez Jes bac- 
téries. Chaque espece peut, suivant les conditions du ree 
prendre toutes les formes, depuis celle de microcoque jusqu a 
celle de spirille. L’espece n’existe done pas comme l’avait dé- 
finie Ferd. Cohn. D’ailleurs, la fonction spécifique n’existe pas 
davantage : forme et fonction varient également suivant les 
conditions extérieures. Une méme bactérie transplantée dans 
des milicux différents « peut successivement, dans le cours de 
ses générations, produire ici l’acidité du lait ou la fermentation 
butyrique, oul’altération des vins, ou la pulréfaction des matiéres 
albuminoides, ou la destruction de l'urée... et Ja engendrer la 
diphtérie, ou le typhus, ou la fievre récurrente, ou le choléra’... » 

Ces conclusions, inspirées visiblement par les idées darwi- 
niennes, ne s’appuyaient malheureusement pas sur une expéri- 
mentation rigoureuse. Il ne fut pas difficile aux partisans de 
Cohn de montrer que les expériences fondamentales de leurs 
adversaires étaient le plus souvent enlachées d’erreurs. Aucun 
deux, en effet, n’opérait ni méme ne se souciait d’opérer avec 
des cultures pures. Negeli déclare d’ailleurs « qu'il est impos- 
sible de faire surement des cultures pures avec les bactéries, tant 
a cause de leur petitesse extréme que de leur dissémination 
générale dans |’air et dans l’eau » *. Seul Lankaster avait opéré, 
semble-t-il avec pureté; le choix quwil avait fait dune espece 
colorée rendait d’ailleurs le contrédle plus facile ; mais il s’était 
adressé aun organisme plus voisin des Nostocacées que des 
Bactéries proprement dites, et il avait eu Je tort d’appliquer d’une 
facon générale a toutes les bactéries un fait qu’il n’avait observé 
que sur une seule espice d’organisme, et que, d’ailleurs, il n’avait 
jamais pu reproduire chez une hactérie vulgaire. 

Les erreurs d’expérience, dans lesquelles Negeli et ses parti- 
sans étaient le plus souvent tombés, contribuerent pour beau- 
coup a éloigner les esprits de la théorie qu’ils voulaient établir. 
Toutefois les idées de Cohn sortirent un peu modifiées de ces 
attaques. Sila plupart des auteurs admettent aujourd’hui, en 
principe, la constance de la forme enseignée par Cohn, ils recon— 
naissent cependant qu’une espéce peut parfois, dans des condi- 
lions données, acquérir temporairement des formes anormales 


4. Nace. Die niederen Pilze, etc. Munich, 1877. 
2. Nacett, Das Mikroskop, 2¢ édition, 1877, p. 644. 
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(Iwolutions-formen). Ges formes anormales s’écartent d’ailleurs 
tres peu d’une forme constante et définitive qui finit toujours 
par prédominer et qui sert & caractériser. l'espece. Au lieu des 
quatre groupes établis primitivement, on n’en reconnait plus 
que trois: celui des microcoques, des bacilles et des spirilles. 
Ces trois groupes sont du reste aussi netlement séparés les uns 
des autres que l’étaient les anciens, et M. Gaffky déclare textuel- 
lement a ce sujet’: « Il n’est personne qui puisse dire avoir vu 
un spirille ou un spirochéte provenir d’un organisme de forme 
bacillaire ni un bacille d'un microcoque. » 

Bien que chaque hactérie soit classée d'une facon exclusive 
dans l'un des trois groupes qui vienent d’étre indiqués, |’exis- 
tence des formes d’involution élargit forcément les limites entre 
lesquelles Vespece peut se mouvoir. Ces formes dinvolution 
apparaissent d’ordinaire dans les cullures dgées ou en présence 
des antiseptiques; autrement dit, elles surviennent a la suite de 
modifications apportées dans le milieu primilif, soit par la vie 
méme du microbe, soit par l’adjonction préalable de certaines 
substances étrangéres. Jusqu’a quel point ces changements de 
forme dépendent-ils des modifications du milieu, et dans quelles 
limites peuvent-ils se produire ? D’une facon plus générale, quels 
sont les changements apportés dans la vie d’un microbe par les 
variations du milieu? Pour aborder sérieusement ce probléme, 
il est de toute nécessité d’expérimenter avec des cultures dont 
Ja pureté soit absolue. Afin d’ayoir un controle plus facile de 
cette pureté, nous avons choisi, pour faire celle étude, les 
microbes colorés, qui se distinguent aisément par la coloration 
qu’ils donnent & certains milieux. Nous avons d’abord étudié 
parmi eux Je hacille du pus bleu et nous avons montré récem- 
ment” les variations que peut subir la fonction chromogene de 
ce bacille sous l’influence des changements du milieu. 

Ces variations ne sont du reste pas spéciales au Baczdlus 
pyocyaneus et il est facile de les reproduire avecd’autres microbes 
colorés. Considérons en particulier un organisme bien connu, le 
Micrococcus prodigiosus, nettement caractérisé tant par sa forme 
que par sa coloration. Cohn, Schrotter, Gaffky et la plupart des 


1. Miltheilungen aus d. k. Ges. ame., t. [, p. 116. 
2. Voir le n° 141, tome I de ces Annales. 
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auteurs le considérent comme le type des microcoques ', el le 
décrivent comme formé de cellules isolées, sphériques, mesurant 
0,4 a 0,6u de diametre. D’apres Flugge, ces cellules sont mobiles 
et légerement elliptiques quand on les observe & un tres fort 
erossissement, ce qui leur donne l’aspect d’un trés court bacté- 
rium qui du reste n’atteint pas ly de long. 

Cet organisme est surtout remarquable par la belle colora- 
tion rouge caractéristique qu’il donne aux milieux solides sur 
lesquels on le cultive d’ordinaire, pomme de terre, gélose, elc. 
Avec la gélatine, qui est rapidement liquéfiée, cette coloration 
n’apparait qu’assez tardivement. La matiére colorante se forme 
d’abord dans les couches superficielles exposées a l’action de 
lair, ct ne gagne qu’au bout d'un temps plus ou moins long les 
parties profondes. Mais cetle coloration, si vive et si accusée avec 
les milieux solides, disparait complétement quand on cultive 
lorganisme dans les liquides neutres ou alcalins qui servent 
d’ordinaire & la culture des microbes. Tout au plus voit-on par- 
fois un léger cercle rosé se former sur la paroi intérieure du 
ballon de culture un peu au-dessus de la surface du liquide. Les 
générations successives dans ces mémes milieux restent indéfi- 
niment incolores. Cette absence de coloration s’observe surtout 
quand la semence originelle provient d’une culture faite pendant 
de nombreuses génératious sur un milieu solide. 

On peut obtenir toutefois des cultures colorées dans les 
liquides; il suffit pour cela de faire une ou plusieurs cultures 
dans un liquide tres légerement acide. Il importe peu dans ce 
cas que l’on parte d’une semence prise sur un milieu solide ou 
dans l'un des liquides restés primitivement incolores. On finit 
toujours par obtenir des liquides légerement colorés en rose, et 
la coloration se conserve alors quelle que soit la réaction du 
liquide employé pour les cultures ultérieures. [1 semble, d’aprés 
ce qui précede, que les cultures successives faites sur les milieux 
solides, en présence d’un exces d’oxygene, aient rendu les cel- 
lules incapables de produire leur matiére colorante dans d’autres 
conditions, quand on les transporte par exemple dans un milieu 
liquide ot Vair est en moindre abondance. L’action plus ou 
moins prolongée d’un acide, & dose tres faible, suffit pour leur 
rendre cette propriété colorante. Nous ayons observé un fait 


1. Voir Scurorer. Kryptogamenflora von Schlesien, UI, 2. 
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analogue chez le bacille du pus bleu, dont la couleur est bien 
plus accusée quand on le cullive en présence d’un acide. Cette 
aclion des acides s’observe encore avec d’autres microbes colo- 
rés, en particulier avec le bacille du lait bleu. Je posséde de cet 
organisme une culture sur gélose parfaitement colorée et con- 
servée sur Je méme milieu depuis de nombreuses générations. 
Ensemencé dans du lait, le bacille de cette culture s’y développe 
trés bien, mais sans donner la moindre trace de la coloration 
bleue qui le caractérise habituellement. Il n’a pas fallu moins de 
dix cultures successives dans un liquide acide pour lui rendre 
dans le lait sa coloration bleue. 

Kn s’en tenant, pour le Micrococcus prodigiosus, aux milieux 
solides sur lesquels il produit tres nettement sa matiére colorante, 
on peut éludier, comme nous l’avons fait pour le Bacillus pyo- 
cyaneus, les variations de la fonction chromogéne dans ces 
milieux. L’emploi des mémes procédés améne méme plus rapi- 
dement que pour ce dernier organisme l’abolition durable de 


x 


cette fonction. Il est tres facile de suivre pas a pas toutes les 


phases du phénomeéne. Contrairement a ce qui se passe avec le 
Bacille du pus bleu, la matiere colorante du Micrococcus prodi- 
giosus ne se répand pas, dans les cultures sur gélose, en dehors 
des colonies formées, qui restent seules colorées. On peut donc 
toujours déterminer sans peine combien il existe, dans une cul- 
ture quelconque du microcoque, de cellules capables de repro- 
duire la matiére colorante. Il suffit d’ensemencer un certain 
nombre de ces cellules a la surface d’un peu de gélose, contenue 
par exemple dans un tube a essai, et de compter le nombre des 
colonies colorées qui se sont formées. On peut s’assurer ainsi 
que, dans une méme colonie parfaitement rouge, venue sur 
pomme de terre ou sur gélose, toutes les cellules ne sont pas 
aptes a reproduire des colonies colorées. Le nombre des colonies 
incolores est bien plus grand quand on s’adresse a des cultures 
faites dans des liquides, surtout dans des liquides alcalins. Kn 
choisissant de préférence les colonies incolores, et en faisant 
alternativement des cultures sur gélose et dans des liquides 
alcalins, on arrive & avoir tres rapidement des cultures qui ont 
perdu d’une facon durable leur fonction chromogéne, tant sur 
pomme de terre que sur gélose. Comme on le voit, l'emploi des 
antiseptiques n’est méme pas nécessaire pour arriver Ace résultat 
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que nous avons déja obtenu précédemment avec le Bacillus pyo- 
cyaneus. Tout ce que nous venons ¢e dire n'est d’ailleurs que la 
confirmation des faits que nous avons rencontrés chez ce der- 
nier organisme. 

M. Schottelius est arrivé naguére & oblenir des cultures in- 
colores avec le Micrococcus prodigiosus. Il a employé pour cela 
des cultures successives longtemps prolongées a 37° sur Ja 
pomme de terre. Nous venons de voir qu’on peut les obtenir 
beaucoup plus rapidement avec des milieux liquides : on peut 
alors rester & des températures inférieures a 37°, qui conviennent 
beaucoup mieux a la vie du microbe. 

Comme la plupart des Bactéries, le M. prodigiosus possede 
des formes d’involution. Ges formes anormales se produisent 
souvent dans les cultures dgées, sur pomme deterre par exemple. 
Quelques cellules grossissent beaucoup, se renflent tout en 
restant sphériques, et alteignent alors de 1 42» de diametre, 
ou bien s’allongent et prennent soit l’aspect de gros batonnets 
soit aspect de levures, d’apres l’expression de M. Schottelius 
qui les a décrites‘. Mais les cultures récentes, tant sur les milieux 
solides que dans les liquides neutres et alcalins. ne présentent 
que la forme sphérique ou elliptique qui sert d’ordinaire & carac- 
tériser cet organisme. 

Mais on peut aisément obtenir d’emblée des formes s’écar- 
tant tres notablement des formes normales; |’emploi des milieux 
antiseptisés conduit rapidement a ce résultat et nous retrou- 
verons ict les changements morphologiques que nous avons 
déja signalés avec le bacille du pus bleu °*. 


4. Dans ses Recherches biologiques sur le M. prodigiosus (Leipzig 4887), 
M. Schottelius compare un instant cet organisme aux leyures et déclare (p. 8) 
que « son pouvoir de transformer le sucre en alcool et acide carbonique est vrai- 
ment considérable ». Il ne m’a pas été possible de vérifier ce pouvoir ferment 
avec l’organisme que j'ai étudié; je n’ai jamais pu constater la moindre trace 
alcool dans les liquides sucrés of il avait vécu soit en présence du glucose 
soit en présence du saccharose. Ce serait, je crois, la premiére bactérie connue 
qui donnat avec le glucose une vraie fermentation alcoolique comparable a celle 
de la leyure de biére. Du reste le microcoque que j’ai étudié ne donnait pas d’in« 
vertine avec le saccharose. 

2. MM. Guignard et Charrin ont signale chez le Bacille du pus bleu (Comptes 
rendus, 12 décembre 1887) ces changements de forme se. produisant sous l’influence 
du napbtol, de l’acide borique et du bichromate de potasse, pour des doses déter- 
minées de ces substances. Comme nous l’avons déja fait remarquer dans notre 
étude sur le Bacillus pyocyaneus, ces variations de forme peuvent étre obtenues non 
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Prenons, par exemple, du bouillon de veau auquel on a 
ajouté une quantité d’acide tartrique relativement considérable 
pour le M. prodigiosus, une dose de 4a 5 décigrammes d’acide 
par litre. Ensemengons-le avec une trace d'une culture prove- 
nant d’une colonie bien colorée sur gélose. Au lieu de se faire 
en abondance dans les 24 heures, le développement est alors 
retardé de 3 a5 jours, et, quandil s’est produit, l’examen micros- 
copique montre un changement trés considérablé dans la forme 
des cellules. Au lieu des microcoques isolés et sphériques, on 
ne trouve plus que des batonnets de grandeur trés diverse. Les 
uns sont isolés, épais et ont de 2454 delong; le plus sou- 
vent ils sont réunis en wn filament qui peut étre composé de 2a 
20 articles et davantage, séparés les uns des autres par un 
espace clair di a la présence d’une matiére gélatineuse qui 
entoure abondamment chacun des bacilles; ailleurs cette matiére 
gélatineuse disparait presque complétement, et les bacilles 
s’allongent beaucoup de maniere a se toucher et méme a former 
un trés long filament continu qui s’enroule plusieurs fois sur 
lui-méme. Toutes les formes de passage existent entre ce fila- 
ment tres allongé et le bacille court isolé. 

Les bacilles sont presque toujours mobiles, qu’ils soient isolés 
ou réunis, et il n’est pas rare de voir un filament de 30440 
de long traverser avec de lentes ondulations le champ du mi- 
croscope. Quand les filaments sont composés d’articles séparés, 
ces mouvements leur donnent souvent l’aspect de spirilles. Ces 
différentes formes ne s’obseryent bien qu’au début du dévelop- 
pement, et dés le second ou le troisiéme jour les longs filaments 
disparaissent peu a peu. Les articles bacillaires se raccourcissent 
jusqu’a prendre la forme sphérique, et, quand ils restent réunis, 
Yon obtient la forme décrite sous le nom de Staphylocoque. 
Bientdt les articles se séparent et l’on revient a la forme micro- 


seulement avec les substances que nous venons d’indiquer, mais avec un trés grand 
nombre d'antiseptiques. D’une fagon générale il existe toujours, pour un antisep- 
tique donné, une dose inférieure a la dose toxique et capable de produire des varia- 
tions morphologiques. Mais comme la dose toxique varie, nous l’avons vu, pour 
chaque antiseptique, avec la qualité de la semence employée, il en est de méme 
de la dose qui améne les changements de forme dont nous parlons. De plus ces 
changements morphologiques sont tout a fait transitoires, et, quand on abandonne 
‘la culture 4 elle-méme, la forme primitive ne tarde pas 4 prédominer de nou- 
veal. 
6 
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coque proprement dite, qui semble étre ainsi la forme définitive 
de Vorganisme. A ce moment la réaction du liquide varie el, 
probablement par suite de Ja formation de sels ammoniacaux 
dus a la vie du microbe, le liquide cesse d’étre acide et devient 
méme iégerement alcalin. 

Qu’arriverait-il si le développement se faisait dans un milieu 
qui resterait constamment acide? Pour obtenir ce résultat, au 
lieu d’abandonner Ja culture a elle-méme, préleyons-en une 
semence dés le. premier ou le second jour du développement, et 
portons-en une quantité trés petite dans un second milieu acide 
identique au premier. Renouvelons ensuite ces ensemencements 
dans les mémes conditions, pendant un grand nombre de géné- 
rations, de maniére que Je milieu de cullure reste continuelle- 
ment acide. En prenant ces précautions, on ne tarde pas a voir 
que les formes filamenteuses sont de plus en plus nombreuses a 
mesure que les cultures se continuent, et que ces formes per- 
sistent plus longtemps. [1 arrive enfin un moment ou elles ne 
disparaissent plus, méme quand la culture est abandonnée a elle- 
méme et que le milieu a perdu sa réaction acide. On n’a plus 
alors que des formes nettement bacillaires qui se conservent in- 
définiment et ne se transforment plus en microcoques. Voici 
done un moyen de fixer, dans un milieu donné, une forme 
différente de la forme considérée comme normale; les microco- 
ques ont fait place 4 des bacilles et a des filaments. En partant 
d'une colonic rouge sur gélose, il m’a fallu quinze générations 
successives pour arriver a ce résultat; il n’est pas douteux qu’en. 
continuant les cultures dans les mémes conditions, je n’arrive a 
faire prédominer les longs filaments enroulés et a faire disparaitre 
méme les bacilles courts. 

Au lieu de conserver les milieux acides, reyenons aux bouil- 
Jons alcalins : le retour & la forme primitive est alors beaucoup 
plus rapide et beaucoup plus persistant. Cela n’a rien d’étonnant 
sion réfléchit que les milieux acides, qui conviennent mal ala 
vie du microbe, ne sont guere employés, et que toutes les cul- — 
ures sont faites et conservées dans les laboratoires pendant de 
tres nombreuses générations sur la gélatine ou sur la gélose, 
cest-a-dire sur des milieux alcalins. Le microbe a donc pris 
dans ces milieux une forme spéciale, qui s’y conserve indéfini- 
ment méme quand on modifie le milieu, que l’on change diffici- 
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lement d’une facon durable, et qui réapparait avec la plus grande 
facilité, surtout quand on retourne aux milieux alcalins ot le 
micrsbe a pris l’habitude de vivre. Toutefois, le changement de 
forme dans les milieux alcalins n’est pas absolument impossible, 
et, apres quinze cultures dans un milieu acide, le retour dans 
Je bouillon alcalin a reproduit d’une fagon persistante, sinon la 
forme filamenteuse, du moins la forme bacillaire. Je dois dire 
cependant que dans ces conditions, les microcoques n’ont pas 
encore complétement disparu, et il faudra sans doute prolonger 
les cultures dans les milieux acides pour que les bacilles exis- 
tent seuls dans les liquides alcalins. 

On aura pu remarquer toul a l'heure que les microcoques ne 
reparaissent plus dans un milieu d’abord acide, méme quand 
lacidité a disparu. Ce fait est en apparence contradicloire avec 
ce que nous venons de dire sur le retour a la forme primitive 
dans les milieux alcalins. En réalité il n’y a pas contradiction, 
car il faut évidemment distinguer entre un bouillon rendu alcalin 
avant la culture et celui qui doit son alcalinité aux bases sécré- 
tées par le microbe. 

Nous n’envisagerons pas pour le moment les variations mor- 
phologiques subies par le microbe sous l’influence d’autres subs- 
tances que les acides. Nous avons voulu montrer surtout, dans 
cette étude, que ces variations peuvent se produire a la suite 
de modifications qui se rencontrent chaque jour dans la nature 
ct qui se traduisent simplement par la réaction acide ou alcaline 
du milieu. Le Micrococcus prodigiosus se préte merveilleusement 
a cette démonstration. 

Il est donc permis de penser que les modifications du milieu 
font varier d’une facon durable la forme aussi bien que la fonc- 
tion d’un microbe. Mais pour que ces conclusions puissent étre 
un jour généralisées, il faut les établir pour le plus grand 
nombre d’organismes possible. J’ai pu obtenir des résultats ana- 
logues avec d’autres microbes colorés, tels que le bacille du lait 
bleu, le bacille violet, les deux bacilles verts de l’eau, etc. Mais si 
les conclusions sont identiques, les procédés varient avec chaque 
espece d’organisme et ils doivent étre étudiés a part. C’est ce que 
j espere pouvoir faire prochainement. 
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Ravin. Recherches sur l’étiologie des tumeurs malignes, Nantes, 1887. — 
BaLLANcE ET SHarrock. Rapport sur des expériences de culture avec les 
tumeurs malignes, Brit. med. Journal, ne 1,400, 4887. — ScHEURLEN. 
Sur l’étiologie du carcinome, et ScHi1, Communication sur le méme 
sujet, séunce du 28 novembre de la Société de médecine de Berlin, et 
Deutsche med. Wochens., 1887, p. 1033. — Francxe. Sur létiologie et 
la diagnose du sarcome et du carcinome, Munch. med. Wochens., 1888, 
p- oT. 


Nous n’avons pas encore parlé des travaux récents sur le cancer par 
embarras de savoir qu’en penser et qu’en dire. Nous aurions youlu pouvoir 
applaudir des deux mains @ la découverte de M. Scheurlen. Il est si 
agréable d’acquérir la certitude d’un fait nouveau! Il est si ennuyeux, et 
parfois si difficile, d’avoir 4 se défendre contre le doute! 

Or, dans cette question, le doute exigeait impérieusement qu’on lui fit 
une place. Est-ce la difficulté du sujet? est-ce une coincidence fortuite? tous 
les travaux mentionnés en téte de cet article traduisent une certaine indé- 
cision et quelques-uns une certaine inexpérience chez leurs auteurs. Aucun 
n’est. un de ces travaux de maitre qui, surmontant avec bonheur les difficul- 
tés, dédaignant les points secondaires, ne faisant naftre une objection que 
pour la résoudre, vont droit au but en y entrainant le lecteur. La courte 
revue que nous allons en faire montrera, qu’aprés eux, V’hésitation est encore 
plus commandée que permise. 

Je passe rapidement sur le travail de M. Rappin, qui, mal servi par sa 
méthode expérimentale, trouve des microbes non seulement dans les tissus 
carcinomateux, mais encore dans les tissus normaux, et qui, entrainé par 
de fausses idées théoriques qui procedent a la fois de celles de Béchamp et 
de Negeli, aime mieux croire a la création du microbe par la maladie 
quia celle de la maladie par le microbe. Voila longtemps que cette idée 
fait son stage; nous ne yoyons pas qu'elle l’ait encore terminé. 

C’est aussi un peu d’inexpérience qu'on peut relever dans le travail de 
MM. Ballance et Shattock, mais d’inexpérience méfiante d’elle-méme, et qui 
eye se contrdler. Ces savants ont ensemencé dans des milieux forriés 
da sou prot iabil be 22 tay Malena Chee oe 
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et 1 de myxome, et mis en ceuyre aussitét aprés lopération chirurgicale. 
Avec un premier couteau stérilisé, on enlevait la surface; avec un second 
couteau, on faisait une incision; avec un troisiéme, un quatriéme, etc., quel- 
quefois un sixiéme couteau flambé, on finissait par arracher un fragment 
qu’on ensemeneait et qu’on portait & l’étuve. C’était beaucoup de petits cou- 
teaux, et l’opération deyait étre assez longue, assez périlleuse par suite, au 
point de vue de l’introduction des germes étrangers. Mais ce qu’il y a d’es- 
sentiel, c'est qu’au fur et & mesure que MM. Ballance et Shattock s’y per- 
fectionnaient et la rendaient plus courte, ils voyaient augmenter la pro- 
portion des ensemencements qui restaient stériles. Ceux qui devenaient 
féconds ne présentaient d’ailleurs rien de caractéristique, et semblaient 
avoir été peuplés par le hasard. Ce qui prouve que tel était le cas, c’est 
qu’en recommencant, comme contrdle, les mémes expériences avec des 
tissus sains, on retrouyait exactement les mémes résultats. Il fallait donc 
ajouter plus d’importance aux ensemencements restés stériles qu’aux autres, 
et finalement, MM. Ballance et Shatthock ont pu montrer, a la séance du 
17 mai 1887 de la Société pathologique de Londres, 58 fragments de tu- 
meurs, dont 39 de carcinome, 8 de lipome, 6 de sarcome et 5 de myxome, 
restés stériles aprés un séjour d’un mois a l’étuve, suivi pour quelques-uns 
de plusieurs mois de conservation. 

Il est certain que cette expérience est loin d’étre favorable a l’idée d'un 
microbe habitant les tissus cancéreux, et pourtant, des faits nombreux 
semblent prouver que le cancer est dd a un contage vivant. La science n’a 
pas enregistré, il est vrai, de cas bien net d’infection d’un individu par un 
autre, mais il existe des cas dauto-infection assez nombreux. M. Scheurlen 
cite un exemple dans lequel la ponction d’un liquide ascitique d’un cancer 
du péritoine a amené l'infection carcinomateuse de la plaie opératoire, et 
un autre dans lequel un cancer de la leyre inférieure proyoqua, au bout de 
quelques jours, l’apparition d’un autre carcinome sur la lévre supérieure, 
en face du premier. Les recherches de Langenbeek (1840), suivies de celles 
de Follin, Lebert, O. Weber et Goujon et autres savants, témoignent d’ail- 
leurs que si l’inoculation du tissu caneéreux a un animal ne réussit pas 
toujours, elle est quelquefois possible. 

On est done fondé a rechercher l’agent de cette transmission, et c’est 
dans cette foi que Scheurlen a commencé ses recherches, qui ont consisté a 
la fois en études microscopiques et en tentatives de culture et d’inoculation. 
Examinons: les séparément. 

Dans une préparation non colorée de suc cancéreux délayé dans de l'eau 
-ou dans une solution de chlorure de sodium, on voit ¢a et la « des corpus- 
cules 4 reflet verdatre, animés de mouvements faibles, mais nettement 
perceptibles ». Ces formes sont « tellement caractéristiques qu’elles ne 
peuvent pas étre confondues avec autre chose ». Cependant les gouttelettes 
adipeuses peuvent leur ressembler beaucoup. Ces spores sont rarement iso- 
lées. Elles sont souvent en amas, eomme si elles avaient toutes été con- 
tenues dans une cellule qui aurait disparu. Quelquefois cependant, mais 
rarement, on les yoit encore renfermées a l’intérieur des cellules. 

« Jai trouyé, continue M, Scheurlen, ces spores au moins dans un tiers 
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de mes observations microscopiques. J’ai peu recherché les hacilles. Gepen- 
dant je les ai trouvés huit fois sur dix en employant la méthode de colo 
ration de Gram. » 

« Jusqu’a présent je n’ai pas réussi a constater d’une facon sire la pre- 
sence des bacilles et des spores sur les coupes du tissu durci; mes recherches 
n’ont été faites que sur de la matiére étalée sur le couvre-objet. » 

Voild déja de quoi surprendre et donner carriére a l’esprit de doute, pour 
peu quwil soit éveillé. Des spores en mouvement! Des spores qu’on réussit 
aussi bien a distinguer de toutes les granulations enyironnantes dans des 
préparations non colorées! Tant de spores et de bacilles dans le suc, et si 
peu sur les coupes! Tout cela est cerlainement possible. Aucune de ces CiEs 
constances n’est par elle-méme invraisemblable, mais on est surpris de yoir 
tant de faits exceptionnels sur un si étroit espace, et cela dans un mémoire 
évidemment un peu hatif. Yoyons maintenant ce que donnent les expé- 
riences d’ensemencement. 

Comme milieu, M. Scheurlen se sert d’une sérosité pleurétique ou asci- 
tique obtenue par une ponction; on la stérilise pendant 5 jours par le pro- 
cédé Tyndall, et on finit par la coaguler par l’action d’une température 
convenable, qu’on ne peut pas indiquer a l’avance, car elle varie suivant la 
nature du liquide. On désinfecte alors au sublimé le néoplasme encore 
entouré de son tissu adipeux; ony fait une premiere coupe avec un couteau 
flambé, une deuxiéme coupe, perpendiculaire a la premiére, avec un second 
couteau, et sur cette seconde surface, on préléve, a l’aide d’un fil de pla- 
tine stérilisé, une gouttelette de suc qu’on porte sur le milieu nourricier. On 
garde a l’étuve a 39°. 

« Dés le troisiéme jour, on yoit la surface du sérum recouverte d’une 
pellicule incolore, qui se plisse peu a peu et prend une teinte jaune bru- 
ndtre aprés quelques jours ou quelques semaines... La multiplication des 
colonies se fait uniquement en surface... Avec chaque carcinome et chaque 
ganglion cancéreux, j'ai toujours fait au moins 20 inoculations semblables. 
Il y en a toujours eu au moins 7 (souyent plus, mais rarement toutes) qui 
m’ont donné un résultat. Les autres inoculations restaient stériles. Jamais 
je n’aieu de cultures impures. » 

Il faut féliciter M. Scheurlen de ce dernier résultat, qui témoigne de 
son habileté opératoire. Mais l’élimination des chances d’erreur ainsi faite, 
il n’en devient que plus embarrassant de répondre & deux questions con- 
tradictoires qui se posent devant l’esprit & la lecture de ce qui précéde, 
Pourquoi tant d’insuecés? Pourquoi tant de succes? 

Pourquoi tant d’insuceés, lorsqu’on voit si souvent dans le suc cancéreux 
les spores, pourtant si difficiles & découvrir, lorsqu’il y a des bacilles au moins 
« huit fois sur dix dans ce suc »? Pourquoi tant de sueces, se demande- 
t-on d'un autre cdté, quand on se rappelle les nombreux insucces de 
MM. Ballance et Shattock? Les milieux, peut-on dire, ne sont pas les 
mémes. Mais le bacille du cancer semble étre trés peu difficile pour ses 
besoins nutritifs. MM. Ballance et Shattock ont, nous ]’avyons dit, opéré sur 
la gélatine nutritive, sur la gélose et sur le sérum du sang. Le bacille du 
cancer se développe péniblement, il est vrai, surla gélatine qu’il ne liquéfie 
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pas, et sur laquelle il produit des excavations en entonnoir recouvertes 
d’une pellicule ridée; mais enfin, il s’y développe. Il peut aussi se déve- 
Jopper sur la gélose, avec laquelle des inoculations de tissu cancéreux n’ont 
réussi & M. Scheurlen que 6 fois sur 70, mais qui nourrit trds bien les 
semences proyenant d'une culture pure. Le bacille du cancer peut aussi 
vivre sur la pomme terre, dans le bouillon de viande et méme dans le 
bouillon de choux, Un étre qui s’accommode de milieux si divers n’est pas 
difficile sur son terrain de culture; et nous en revenons & la question 
ci-dessus : Pourquoi MM. Ballance et Shattock l’ont-ils si rarement ren- 
contrés? pourquoi M. Scheurlen ne le rencontre-t-il pas toujours? 

Cherchons maintenant du cdté des propriétés biologiques du baceille. 
Le premier point a y relever est son développement superficiel, en rapport 
certain avec son caractére aérobie. Ce caractére, remarquons-le en passant, 
ne s'accorde guére, au moins a premiere .yue, avec le cheminement dans 
les profondeurs d’une maladie aussi nettement spécifique. 

Les autres propriétés sont de celles qu’il faut se contenter d’enregistrer 
soigneusement, « En examinant ayee un fort grossissement une pellicule 
non colorée d'une culture, on y remarque, a céoté de bacilles courts et 
larges (longueur 1,5 42,5 yp, largeur 0,5 u), qui frappent peu les yeux de 
Yobservateur, d’autres formes (les spores) presque aussi longues, mais 
ovoides, trés brillantes et 4 reflet verdatre, qui possédent une mobilité trés 
nette. Sont-ce la des mouvements spontanés ou moléculaires? C’est une 
question que je ne puis résoudre. » 

« Les bacilles semblent aussi animés d’un mouvement autour de leur 
centre, analogue au mouvement du fléau d’une balance qui oscillerait dans 
‘toutes les directions. Le mouvement des spores est oscillatoire et rota- 
toire. » 

« Les bacilles se laissent colorer par presque tous les procédés. Par la 
méthode de Gram, l’alcool les décolore presque instantanément, et ne 
laisse de couleur qu’a leurs extrémités. Les spores se colorent par le pro- 
cédé d’Ehrlich, aprés un séjour d’une demi-heure ou 41 heure dans une 
solution d’aniline-fuchsine bouillante ; aprés quoi il faut décolorer pendant 
4 a 3 heures par l’acide nitrique et laver 4 grande eau. Leur coloration 
n’est pas uniforme. Les unes se colorent fortement et sont tres brillantes, 
d’autres restent moins colorées et sont ternes. Toutes ont les mémes di- 
mensions (1,5 p. sur 0,8 v)... Sur la gélose, la pellicule est d’abord formée 
uniquement de bacilles. La formation des spores commence aprés 42 heures, 
et, apros 24, les spores libres se substituent de plus en plus aux bacilles. » 

Comme I’a fait observer avec raison M. A. Fraenkel dans la discussion 
qui a suivi la présentation de la note de M. Scheurlen a la Société de méde- 
cine interne de Berlin, une éyolution aussi rapide du baville et de la spore 
jure un peu avec la marche lente et chronique du cancer. Mais toutes ces 
objections sont assez caduques et tomberaient d’une piéce devant un succes 
authentique de l’inoculation du bacille et une reproduction du cancer a 
son aide. M. Scheurlen a fait sur ce sujet quelques expériences. Voyons ce 
guil en dit. 

« Vai inoculé 6 chiennes, dont 4 viyent encore et 2 ont éte tuées pour 
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Vexamen anatomo-pathologique. L’inoculation a été faite en injectant dans 
la glande mammaire de l’arriére 3 divisions de la seringue de Pravaz, 
chargée d’une émulsion de culture pure sur la gélose ou la pomme de terre, 
La culiure avait 3 ou 4 jours. » . 

« 14 jours aprés cette injection, il s’étail formé une tumeur de consis ~- 
tance molle, mal limitée, atteignant environ le volume dune noix, et dimi- 
nuant ensuite jusqu’a celui d’une noisette ou d’un haricot. On ne pouvait 
savoir si cette tumeur provenait d’un ganglion lymphatique ou du tissu de 
la glande elle-méme. 

« examen microscopique montra une abondante prolifération cellu- 
laire. Les cellules étaient augmentées de volume et forlement granuleuses. 
Par places, elles méritaient certainement le nom de cellules épithélioides, 
et contenaient des spores brillantes comme celles des tumeurs carcinoma- 
teuses. On y a décelé des hacilles au microscope et au moyen des cul- 
tures. » 

Cette description est un peu vague. Les variations de volume de la tu- 
meur ne concordent pas avec ce qu’on sait de la marche progressivement 
enyahissante des tumeurs cancéreuses. Les caractéres présentés au micros- 
cope par les cellules de la tumeur n’ont aussi rien de spécifique. Mais ce sont 
des questions a juger sur piéces. Il faut attendre que M. Scheurlen publie 
son mémoire in extenso, et surtout qu’il ait fait Vexamen des tumeurs 
provoquées sur les 4 chiennes qu'il a conservées pour les étudier en temps 
opportun. - 

Si je ne me trompe, l’impression générale soulevée par ce travail dans 
le monde savant a été celle du doute; mais, comme je le disais en com- 
mencant, d’un doute bienveillant, et qui ne demande qu’a s’avouer vaincu. 
Les conclusions de M. Scheurlen ont, du reste, rencontré quelques confirma- 
tions précieuses. Dans la séance qui a suivi la présentation de la note de 
M. Scheurlen, M. Schild a annoneé avoir trouvé depuis longtemps, dans une 
tumeur carcinomateuse, des bacilles 4 deux poles colorés, une fois et demie 
a deux fois plus épais que les bacilles de la tuberculose, et dont la diffé- 
rence d’aspect avee celui de M. Scheurlen tient peut-¢tre a des différences 
dans les méthodes de coloration. De son cété, M. Carl Francke a trouvé, 
dans l’étude de neuf cas de carcinome, des résultats presque identiques & 
ceux de M. Scheurlen au sujet du bacille, de ses conditions de culture et 
de ses spores. Il a réussi de plus & trouver dans les coupes de tissus cancé- 
veux les spores, et méme des bacilles en longs fils, 4 la condition de colorer 
par la méthode de Orth des coupes faites sur la limite de la tumeur. Toutes 
ces conclusions sont pleines de promesses qu’il faut souhaiter de voir 
bientét transformer en réalité. Mais nous n’en sommes pas encore 1a. 

M. Schill a aussi étudié plusieurs cas de sarcome, et y a trouvé des 
bacilles tres semblables a ceux des carcinomes, mais beaucoup plus petits. 
M. Francke, qui a fait la méme constatation, donne des indications plus 
précises. Les bacilles du sarcome ont 3 a 4p de long sur 0,4 p. de large. 
Les spores du carcinome ont 41,2» sur 0,6 p, celles du sarcome 4,5 uw sur 
0,8 ». En cultures, le bacille du sarcome se comporte comme I’autre et vit 
sur les mémes milieux. Il prospére comme lui sur les milieux acides et y 
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forme un pigment rouge brun. Ces deux bacilles peuvent, lorsqu’ils sont 
cultivés sur des milieux pas trop solides & la température du corps, donner 
tous deux, surtout celui du sarcome, des filaments longs qui ressemblent 
si bien a des mycéliums de champignons, que M. Schill, aussi bien que 
M. Francke, semblent disposés & en faire une moisissure. Mais aucun deux 
napporte d’argument bien démonstratif en faveur de cette opinion, pas plus 
du reste qu’en faveur de la spécificité du microbe. L’inoculation est restée 
sans résultat entre les mains de M. Francke, qui, résume son travail 
dans cette proposition prudente : « Ce bacillé est vraisemblablement la cause 
de la maladie. » Mais, en science, le vraisemblable n’est pas toujours vrai, 


et le vrai n’est pas toujours vraisemblable. 
: Dx. 


G.. Bornponi-Urrrepuzzt. Sur la culture des bacilles de la lépre. Zeitschr. 
if Hag; t.. I; 1887, 


Depuis les travaux de Hansen, on ne conteste plus guére le caractére 
spécifique du bacille découvert par ce savant dans les tissus lépreux. Sur 
ces questions de maladies microbiennes, les convictions sont aujourd’hui 
beaucoup moins rebelles qu’elles ne l’étaient il y a quelques années. Du 
reste, pour la lépre, l'ensemble de preuves nécessaires pour la conviction se 
trouve aujourd’hui a peu pres établi. Apres la découverte de Hansen, on 
peut citer en effet les recherches de Melcher et Ortmann ‘, qui en inoculant 
des fragments de nodules lépreux dans la chambre antérieure de l’ceil d'un 
lapin, ont réussi a amener dans tout le corps de l’animal des néoformations 
pathologiques tres accentuées. La lépre et la tuberculose étant souvent mé- 
langées sur le méme individu, et leurs lésions ¢tant méme trés difficiles 
quelquefois a distinguer les unes des autres, on a dit que ces néoformations 
étaient de nature tuberculeuse, non lépreuse. Mais les préparations: de 
MM. Melcher et Ortmann ont été étudiées avec soin au laboratoire de 
M. Koch, et classées, il semble, définitivement comme lépre. 

Fn dehors des cas de contagion lépreuse, la science posséde, d’ailleurs, un 
autre cas d’inoculation involontaire, mais trés probant malgré cela ?. Dans 
une fle intertropicale, ot la lépre est a l'état endémique, un médecin avait 
yacciné son fils avec le virus venant d’un vaccinifére, nouveau-né d'une 
famille de lépreux, et chez lequel la lépre s’était déclarée aprés la vaceina- 
tion, puis, se servant de son fils comme vaccinifére, il avait vacciné un autre 
enfant. Le fils du médecin, examiné a plusieurs reprises pendant son ado- 
lescence et jusqu’a la fin de ses études, était incontestablement affecté de 
lépre, mais d’une lépre bénigne, se traduisant seulement par des décolora- 
tions de la peau, des cicatrices et une large plaque anesthésique sur un 
membre. L’autre enfant, vacciné avec celui-ci, eut au contraire une lépre 


4. Lépre experimentale chez les lapins. Berl. Klin. Wochens, 1886. 
2. Dr Garnpyer. La lépre est-elle communicable par la vaccination? Brit. med. 
journ., juin 1887, p. 1269. 
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mutilante qui le fit périr jeune. A ces notions, sur le caractere inoculable 
de la lépre, M. Bordoni-Uffreduzzi vient ajouter celle-ci. Le bacille est culti- 
vable en dehors de l'organisme. Cela ne compléte pas absolument la démons- 
tration, car il faudrait pouvoir reproduire et réinoculer la maladie, non pas 
avec la lépre initiale, mais avee le produit des cultures du bacille lépreux. 
vest 1A un dernier progrés que M. Bordoni-Uffreduzzi n’a pas encore 
réalisé. Mais il n’en faut pas moins lui savoir gré d’avoir réussi la ou 
d’autres avaient échoué, dans la culture artificielle du bacille. 

Hansen ! avait yu ses cultures sur un porte-objet, dans une goutte de 


sérum gélatinisé, étre envahies par des microbes étrangers. Neisser avait _ 


exposé un tubercule lépreux dans un milieu nutritif, a la température de 
37 & 38° pendant trois semaines, et n’y avait constaté, au bout de cet inter- 
valle, qu'un gonflement avec apparition autour du tubercule, qui était gros 
comme ungrain de millet, d'une couche mince dans laquelle il était difficile 
de déméler ce qui provenait de la croissance des bacilles et ce qui provenail 
du gonflement du tissu. 

De ces tentatives avortées, on pouvait conclure que le bacille de la lépre 
était difficile & cultiver. M. Bordoni-Uffreduzzi y a pourtant réussi du pre- 
mier coup, en ensemencant, dans du sérum additionné de gélatine et de pep- 
tone et maintenu a 33-35°, de la moelle d’un os de lépreux. Ila essayé ce tissu 
parce qu'il y avait trouvé au microscope, en outre des bacilles contenus dans 
les cellules lépreuses, une certaine quantité de bacilles libres. Leur culture 
est lente. Ils finissent par former sur le milieu solide des colonies linéaires 
a contours irréguliers, d’aspect cireux, colorées faiblement en jaune, se 
liquéfiant par le sérum. Sur la gélose glycérinée, si l’ensencement est médio- 
cre, on obtient des colonies isolées, trés lentement confluentes, apparaissant 
au microscope, a un grossissement de 80 a 100 fois, comme des taches rondes, 
a bords dentelés, plus épaisses en leur centre. Le développement est beau- 
coup plus pénible sur le sérum normal ou la gélose ordinaire. Il est impos- 
sible sur la gélatine, la pomme de terre ou le bouillon. 

Les bacilles des cultures ont les mémes earactéres que dans la moelle. Co- 
lorés avec la fuchsine ou le violet de gentiane et l’eau d’aniline, décolorés 
ensuite par l’'alcool, ils se présentent sous la forme de fils rectilignes ou courbés 
ayant de 1.4 5 ou 6 y de longueur, les uns du méme diamétre en tous leurs 
points, la plupart avee un renflement aux extrémités. Ils sont tous immo- 
biles; ils sont aussi tous entourés d'une enveloppe dont les bords restent un 
peu colorés lorsqu’on n'a pas laissé agir l’alcool trop longtemps, et qui reste 
incolore quand on emploie la méthode de Koch-Ehrlich. Cette enveloppe est 
assez singuliére, elle enferme quelquefois des bacilles isolés, mais le plus 
souvent, elle entoure des amas de bacilles d’un contour assez régulier pour 
donner au tout l’aspect d’une cellule lépreuse. 

Par quelques-unes de leurs propriétés, ces bacilles se rapprochent des ba 
cilles de la tuberculose, mais ils s’en éloignent par d'autres, et, A raison de 


Vaffinité des deux maladies, M. Bordoni-Uffreduzzi s'est attaché & bien 
mettre en évidence leurs caractéres différentiels. 


1. Virchow’s Archiv, 1882, t, XC; 
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C’est d’abord le renflemen. des extrémités du bacille lépreux, que l’on 
trouye dans les cultures, et aussi, mais un peu moins prononcé, dans les 
bacilles des tissus; ces bacilles renflés sont le plus souvent libres et sont 
surtout abondants dans la moelle. Les bacilles de la tuberculose ont au 
contraire leurs extrémités arrondies, mais non renflées, 

Ce sont ensuite des différences ala coloration. La méthode de Baumgar- 
ten, qui permet une différenciation entre les cellules tuberculeuses et les 
cellules lépreuses des tissus, donne des résullats beaucoup moins nets 
pour la comparaison des deux bacilles en culture. La meilleure méthode est 
celle qui a été proposée par Neisser. En traitant par des solutions aqueuses 
et alcalines de bleu de méthyléne, les bacilles lépreux restent incolores, tan- 
dis que les bacilles de la tuberculose se colorent nettement aprés 24 heures. 

Il est curieux de voir la méthode de Baumgarten réussir dans le cas des 
lissus, échouer dans le cas des bacilles. M, Bordoni-Uffreduzzi a raison d’en 
conclure la non spécificité d’une méthode déterminée de coloration pour 
un microbe déterminé. C’est une idée que nous avons déja émise dans ves 
Annales, Tout phénoméne de coloration dépend d’un phénoméne de mor- 
dancage, qui lui-méme est lié aux conditions de composition de milieu. 

Il y a un autre point sur lequel nous sommes tout a fait d’accord avec 
M. Bordoni-Uffredezzi. C’est au sujet des espaces alternativement clairs et 
obseurs qu’un assez fort grossissement permet de relever chez le bacille 
lépreux de méme que chez d’autres bacilles. Les uns font de ces espaces 
clairs de véritables spores, uniquement parce que, comme les spores, ils ne 
prennent pas la couleur dans les procédés de coloration. D’autres, un peu 
moins affirmatifs, mais se laissant aussi entrainer par les apparences, par 
laspect brillant que ces espaces clairs doivent & leur encadrement entre 
deux espaces noirs, en font des productions mal définies qu’ils appellent 
pseudospores. Nous n’y voyons, pour notre part, que des condensations ou 
concrétions protoplasmiques analogues a celles qui se produisent dans une 
cellule de leyure qui vieillit dans son milieu de culture Je laisse de cété 
les dislocations protoplasmiques qu’améne quelquefois le procédé de colo- 
ration, auquel on attribue alors le mérite de révéler une structure 
méconnue, alors qu’il ne révéle que celle qu’il a produite lui-méme. Je ne 
parle que de ces granulations qu'on observe quelquefois, sur les bacilles dans 
leur milieu naturel ou artificiel. Elles traduisent toujours de mauyaises 
conditions d’existence, et si M. Bordoni-Uffreduzzi les reléve sur les bacilles 
de ses cultures, dans les premiers jours du développement, c’est que le milieu 

qu'il leur a donné n’est pas a tous égards le plus favorable. 

Cette infériorité du milieu de culture se révéle par une autre particula- 
rité, limpossibilité ot a été M. Bordoni-Uffreduzzi de donner au moyen de 
ces cultures la lépre 4 des animaux, lapins, cobayes et souris, quelle qu’ait 
été la yariété des proeédés d’inoculation mis en ceuvre, inoculation sous-cu- 
tanée, intrayeineuse, abdominale ou intraoculaire. Il y ayaitune diminution 
de virulence qui, jusqu’ici, dans tous les exemples connus, coincide ayec une 
infériorité dans les conditions de culture. 

D’ailleurs cette infériorité se traduit aussi autrement, par l’impossibilité 
de faire une série indéfinie de cultures successives. Au lieu de ce fait général, 


92 ANNALES DE L’INSTITUT PASTEUR. 


M. Bordoni-Uffreduzzi a rencontré un fait particulier fort curieux, s'il ny a 
pas eu de cause d’erreur, c’est un changement dans les propriétés biologiques 
du bacille lépreux. qui lui permet de se développer plus rapidement et plus 
abondamment dans les milieux solides, et a des températures inférieures a 
celles qu’il exigeait 4 lorigine. 

Tandis qu’a sa sortie des tissus, il ne pousse pas a 22 ou 24°, M. Bordoni 
Uffreduzzi l’'a vu se développer a la température de 20 a 25°, dans de la 
gélatine glycérinée, et méme dans la gélose ou le sérum ordinaires, dont il 
ne se contentait pas au début. 

Pour expliquer ces faits, sur lesquels d’ailleurs il n’insiste guere, M. Bor- 
doni-Uffreduzzi fait intervenir desnotions trés répandues, parait-il, en Alle- 
magne, et trés bien résumées, tout récemment, dans une conférence de 
M. Hueppe ! sur laquelle nous reviendrons. C’est I’établissement d'une dif- 
férence entre la vie saprophytique d’une espéce pathogéne, et sa vie a l'in- 
térieur des tissus. L’habitude que nous avons en France des cultures en 
milieux liquides, la comparaison que ce mode de culture a si souvent permise 
dans nos laboratoires entre les propriétés du bacille charbonneux, du 
vibrion septique, du microbe du choléra des poules cultivés @ l’intérieur et 
a l’extérieur des tissus, qui sait? peut-é@tre aussi un godt un peu moins vif 
qu’en Allemagne pour les dichotomisations et les distinctions d’ordre surtout 
pédagogique, toutes ces raisons nous empéchent d’accorder beaucoup dim- 
portance a ces notions. Nous croyons qu’on ne gagne rien a séparer la bio- 
logie saprogéne d'un microbe de sa biologie pathogéne, et c’est dans la bio- 
logie générale des infiniment petits quil faudra ouvrir un nouveau chapitre, 
si les changements de propriétés relevés dans celui du bacille de la lépre 
se retrouvent chez lui et chez ses congénéres. 

Dx 


G. Zacari. Expériences sur la transmission de la rage de la mére au foetus a 


travers le placenta et par le moyen du lait. Giorn. Int. d. Scienze mediche, 
40° année, 1888 2, 


Nous avons publié (t. I, p. 477) un ensemble d'expériences sur la trans- 
mission de la rage de la mére au foetus a travers le placenta et par le lait, 
dues a MM. Perroncito et Carita, a M. Bardach, & M. Roux, & M. Nocard, et 


4. Sur les relations de la fermentation avec les maladies infectieuses. Berlin, 4899. 
2. Nous profitons de l’intéressant travail de M. Zagari pour donner, confor- 


mément 4 une habitude que nous prendons, la bibliographie de tout ce quia paru 
sur la transmission foetale de diverses maladies. 


Bravett -—- Nouvelles communications sur le charbon et le san, 
Virchows Archiv, t. XIV, 4858. 


Davaing. — Acad. de médecine, 9 déc. 4867. 


Bottwcer. — Sur l'importance des bactéries du charb j } 
a on. Zettschr. f. ; 
Path., t. II, p. 844, 4876. ea 
‘ CuAvyeav. — Du renforcement de l'immunité des moutons algériens ; influence de 
linoculation de la mére sur la réceptivité des foetus. Comptes rendus, t. XCI. 1880. 
ARLOING, CorNEvIN ET THomas. — Gaz. Hebd. de med. et chir., 4884 


g charbonneux, 
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dont les résultats étaient contradictoires. A les envisager en bloc, et en leur 
accordant la méme créance, on était conduit & conclure que la transmission 
de larage par ces deux voies est un fait possible, mais rare. On est amené 
a accentuer encore cette conclusion, si on tient compte des résultats cons- 
tamment négatifs du travail de M. Zagari. 

Ce savant a inoculé 12 femelles pleines, a savoir 5 lapins, 6 cobayes et 
une chienne, avec duvirus de passage ou du virus de la rage des rues. Dix 
de ces animaux ont été inoculés par trépanation, deux lapines par la yoie 


SanGattl, — Gora, — Grirrint. — Discussion et documents relatifs au charbon. 
Rendiconti d. R. Instituto Lombardo, 1882. 

Straus et CuamBertann. — Memoires de la Soci¢lé de biologie, 1882; et Comptes 
rendus, 1882. 

Nosori. — Sur le génie et Ja nature du charbon, Italia agricoia, Milan, 1883. 

Canira. — Expériences sur le mode de transmission du charbon de la mére au 
foetus. R. Acc. di medic. Turin, 1883. 

Marcararaya Er Cettt. — Une épizootie de choléra des poules, Rome, 1883. 

Miroporsxy. — Du passage dans le sang du foetus de matiéres solides contenues 
dans le sang de la mére. Archiv. de physiol, 1885. 

Tarant. — La circulation dans le placenta de quelques mammiftres, Lo speri- 
mentale, aout 1885. 


Kousassorr. — Passage des microbes pathogenes de la mére au foetus, Comples 
rendus, t. XCIX, p. 451 et 508, 1885. 

Tizzont et Carrant. — Sur la transmissibilité de Pinfection cholérique de la mére 
au foetus, Gazzetta degli Ospel., 1885. 

Woir. — Sur la transmission héréditaire des microbes pathogénes. Virchow’s 
Archiv, t. CV, 1886. 

Morisani. — Sur un cas de pustule maligne non transmise de la mére au foetus, 
Morgagni, 1886. 

Capgéac et Mattet. — Transmission de la morve de la mere au feetus. Comples 


ren dus, janvier 1886. 

Santi-Sirena. — Sur la transmissibilité de la tuberculose et sa prophylaxie. 
Giorn. Internaz. d. Sc. mediche, 1886. 

Jaxx. — Sur la présence de bacilles tuberculeux dans !’appareil génital sain 
dins la phtisie, avec des remarques sur !’état du foetus dans la tuberculose géné- 
ralisée de la mére. Virchow’s Archiv. 1886. 


Lanpovuzy et Queyrat. —- Note sur la tuberculose infantile, Gaz. Hebd., 1886. 

Marrocct et Bacouis. — De l’action du virus charbonneux sur l’embryon de 
poules. Rivista Internaz., 1886. 

Oreste et Arnmanni. — Etudes et recherches sur le bardbone des buffles. Alti d. 


Instit. d'Incorragg. 1886, analysée dans ces Annales, t. I, p. 400. 
Kroner. — Sur I'¢tat actuel de la question du passage des microbes pathogenes 
de la mere A l'enfant. Breslawer aertzl. Zeitschr., 1886. 


Wyssokowitscn. — Sur le sort des microorganismes injectés dans le sang des 
animaux a@ sang chaud. V. ces Annales, t. I, p. 45. 
Marcaann. — Sur un cas remarquable de charbon chez une femme enceinte, 


avec infection mortelle de l'enfant. Virchow’s Archiv, t. CIV, 1887. 

Lawnetoncue. — De la tuberculose congénitale. et précoce. Etudes publices par 
M. Verneuil. Paris, 1886. 

Braine. — Tuberculose bovine, sa communication par ingestion, respiration et 
transmission héréditaire. Medic. Record, 1887, t. I. 
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d'un nerf périphérique. De ces animaux, on a obtenu 32 foetus provenant 
du travail abortif, ou retirés de l’utérus de la mere morte. De ces foetus, on 
a inoculé les centres nerveux par trépanation. On a aussi inoculé une fois 
le liquide amniotique et deux fois le foie. Deux fois aussi on a inoculé le lait 
de la mére, recueilli avec pureté dans la glande mammaire. Trois fois on a 
fait teter & de jeunes cobayes des femelles al’état d’incubation rabique. Tous 
les animaux qu’on ayait ainsi essayé de rendre enragés sont restés en 
bonne santé, ou s’ils sont morts, c’est d'autres maladies que la rage. 
L’auteur est tout prét, on le sent, a faire de ces faits un argument en 
faveur de la circulation purement neryeuse du virus rabique, et il y a méme 
dans le récit de ces expériences un fait intéressant a ce point de yue, et qu’on 
peut utilement rapprocher de quelques-uns de ceux qui ont été insérés dans 
le dernier numéro de ces Annales, Une lapine inoculée dans le nerf sciatique, 
au moyen de virus fixe, présenta le 7° jour un peu de rigidité dans le 
membre inoculé, du cédté duquel l’animal tombait facilement. Le soir du 
méme jour, la paralysie avait envahi l'autre jambe, et Vanimal pouvait 
encore entrainer son train postérieur avec les jambes de devant. La paralysie 
était compléte deux jours aprés, et le 40° jour l’animal fut trouvé mort. 
Mais bien que ce fait soit d’accord avec la relation générale signalée par 
MM. di Vestea et Zagari (V. ces Annales, t. I, p. 492) entre le siége dela mor- 
sure et la forme clinique dela rage obtenue, il ne cadre guére avec d’autres 
observations, et on a encore le droit de réserver son opinion a ce sujet. 


E. Héayis. Nouvelle méthode pour prévenir la rage avant l’infection. 
Académie des sciences de Buda-Pest, 17 octobre 4887. 


« Quand on inocule a des chiens, dit M. Hégyes, des dilutions aqueuses 
faites a des degrés de concentration divers, d’un virus rabique fixe obtenu 
par de nombeux passages successifs a travers des lapins, et qu’on commence 
les inoculations par les dilutions les plus faibles pour finir par les plus 
fortes, les chiens ainsi traités peuvent ¢tre rendus réfractaires & une 
infection rabique ultérieure de quelque facon qu'elle soit faite. Ils sont ainsi 
préservés non seulement contre la morsure d‘un chien enragé, mais contre 
une infection artificielle faite soit sous la peau, soit sous la dure-mére 
que l’on prenne le virus du chien 4 rage des rues ou un virus plus page 
gique, a savoir le virus fie. » 


Lanbouzy et Marin. — Sur quelques faits expérimentaux relatifs A Vhistoire 
de l'Hérédo-tuberculose. Mémoires publiés par M. Verneuil, Paris, 1887 
Finket, — Etudes sur les conditions anatomiques de I’hérédi ; 
rédité de la tub 
Revue de médecine, 1887. ee 
; Marruccr. — Contribution expérimentale a la pathologie de l'infection dans la 
vie enbryonnaire. Rivista Internaz., 4° année, 1887, 


Perronciro et Carita. — BArpacu. — Roux No 
, : x. — Nocarb. — A Insti 
eae nnales de VInstivut 
G. Foa et Borponi-Urrrevuzat. —. Sur l’action abortive du meningococcus et 


son passage de la mére au fetus. Riforma medica, 1887, no 39, 


— oer 
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Dans cette nouvelle méthode, plus de préparation de yirus atténués: le 
yirus yaccinal de M. Hégyes est précisément le virus rabique de passage, 
c est-a-dire le plus virulent; plus d’inoculations successives de virus gra- 
dués:; le méme virus fort sert a toutes les inoculations, il est simplement 
dilué dans plus ou moins d’eau. C’est donc 1a une méthode plus simple que 
celle de M. Pasteur, elle supprime et la dessication des moelles et leur 
conservation a une température constante. 


Voici, d’ailleurs, un exemple de la facon dont opére M. Hogyes : 


« Le 24 mars, un chien recoit, sous la peau, de deux heures en 
deux heures, et a chaque fois, un centimétre cube d’une émulsion de la 
moelle fraiche d’un lapin ayant succombé a l’inoculation de la rage faite 
sept jours et demi auparayant. Cette moelle était broyée dans de l’eau 
contenant 7 pour 1000 de sel de cuisine. Le chien recut six inoculations 
faites chacune avec une dilution de force croissante dans l’ordre suivant : 
fo 4/5000; 2° 4/2000; 3° 1/500; 40 41/250; 5° 41/100; 6° 1/10. Le 26 et le 
27 mars, on recommenca ce traitement de la méme facon; on le répéta 
encore le 4, le 5 et le 6 ayril avec des solutions analogues de virus fixe. 
Enfin, l’animal subit une nouvelle série d’inoculations, le 18, le 19 et le 
20 ayril. Ces traitements ne lui causérent aucun malaise. Quarante et 
un jours aprés le premier traitement (le 4 mai) et quatorze jours apres la 
derniére inoculation, ce chien fut inoculé sous la dure-mére avec une 
moelle d’un lapin, inoculé lui-méme de la rage neuf jours et demi aupa- - 
ravant. Il resta vivant, tandis qu'un chien témoin inoculé de la méme 
facon mourut aprés quatorze jours et demi. » 

Les 26, 27, 28 mai, trois chiens furent inoculés préyentivement sous la 
peau comme le premier ayee des dilutions de virus fixe. Le 16 juillet, ils 
furent mordus par un chien enragé; aucun ne prit la rage. Le 1°* septembre, 
quatre mois aprés la premiére vaccination, ces trois chiens furent inoculés 
par trépanation ayec le virus de passage. Il restérent bien portants; un 
chien et un lapin témoins, trépanés en méme temps qu’eux, moururent 
de rage le 24 et le 26 septembre. 

Les quatre chiens traités, dont nous yenons de rapporter l’histoire, 
étaient encore yiyants le 17 octobre au moment de la communication de 
M. Hégyes. 

Telles sont les quatre expériences sur lesquelles s’appuie « la nouyelle 
méthode pour préyenir la rage ». Il faut, d’abord, remarquer, comme 
l'indique le titre méme de la note que nous analysons, qu'il s’agit de la 


_préyention de la rage avant l'infection; M. Hégyes ne nous apporte pas 


encore de méthode de prévention de la rage apres morsure. 

Les quatre chiens inoculés préventivement, comme nous yenons de le 
dire, se sont montrés absolument réfractaires ala rage; mais quatre chiens ! 
n’est-ce pas un bien petit nombre d’animaux pour établir une méthode de 
prévention de la rage méme ayant infection? 

Bien que M. Hogyes n'indique pas quelle est la quantité de moelle 
rabique qu’il emploie, on peut dire que sa méthode revient a inoculer 
d’emblée du virus virulent et 4 assez fortes doses sous la peau des animaux 
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qu'il veut rendre réfractaires & la rage ‘. Ces inoculations répétées, faites 
en 42 heures, rappellent les inoculations rapides préconisées par M. Pasteur 
pour les morsures graves, dans la forme de traitement dite traitement 
intensif 2. Puisque M. Hoégyes n’emploie pas de virus atténués et gradués, il 
semble, au premier abord, assez indifférent que l’animal ait recu le matin 
et dans l'aprés-midi des dilutions au 1/5000 et au 1/500, ete., s'il regoit le 
soir le méme virus virulent au 4/40. On se demande ce qui arriverait si le 
chien avait recu en une seule fois la méme quantité de yirus gu’on lui 
inocule dilué et en plusieurs fois? On regrette de ne pas trouver cette 
expérience a coté de celles que M. Hogyes a faites. En effet, les chiens qui 
recoivent sous la peau du virus rabique, méme du virus fixe, ne suc- 
combent pas toujours a la rage, et souvent ils sont réfractaires aprés une 
seule inoculation. Dans la lettre sur la rage qu'il a écrite dans le premier 
numéro de ces Annales, M. Pasteur cite des exemples de ce genre '. 
Je ne rappellerai ici que le cas de ces sept chiens inoculés d’emblée le 
13 juillet 1886, sous la peau, ayec deux centimétres cubes d’émulsion du 
bulbe d'un lapin rabique de 148* passage. Six de ces chiens n'ont aucu- 
nement souffert de l'inoculation, et quatre d’entre eux ont résisté a lino- 
culation par trépanation du virus de la rage des rues. De méme, deux 
chiens qui recurent d’emblée, sous la peau, dix centimétres cubes de 
l’émulsion faite avec une moelle rabique de 122° passage, n’éprouverent 
aucun malaise, et supportérent sans périr l'inoculation intra-crdnienne du 
virus de la rage des rues. Dans ces deux expériences, les animaux témoins 
succombérent a la rage aprés l’inoculation sous la dure-mére. 

On pourrait citer bien d’autres exemples ot limmunité a été conférée a 
des chiens par une ou plusieurs inoculations de virus de passage sous la 
peau. On est donc conduit & se demander si M. Hégyes aurait obtenu 
des résultats différents, en inoculant la méme dose de virus fixe sans 
dilutions graduées? De plus, ce n'est pas avec quatre expériences que 
M. Hégyes a pu s'assurer que les inoculations de doses relativement 
assez considérables de virus rabique virulent, dans une seule journée, 
ne causent jamais la rage, méme lorsqu’on commence par des dilutions 
faibles. 

C’est dans la dilution du virus que se trouve la nouveauté dela méthode, 
il faut done établir par de nombreux essais que cette dilution est nécessaire, 
et qu'elle donne une sécurité que l’on n’a‘pas quand on inocule d’ orl des 
virus virulents. 

Pour M. Hogyes, 'immunité s’acquiert par l’'accoutumance de l’organisme 
aun virus donné; il compare cette accoutumance a celle qui s’établit par 
Yusage de substances chimiques toxiques. Cette idée nous explique 
comment M. Hégyes a été conduit a injecter des dilutions de plus en plus 


. M. Hégyes constate que les dilutions au 4/500 donnent la rage aux lapins 
cee on les injecte sous la dure-mére. 
2. Voir Lettre de M. Pasteur, premier numéro de ces Annales, et Comptes rendus 
Academie des sciences, novembre 4886. 
3. Voir ces Annales, numéro 4. 
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fortes de virus rabiques. Il ne faut pas oublier que le virus rabique vivant 
contenu dans la moelle ne se dilue pas comme un simple composé chi- 
mique soluble. A une parcelle de matiére neryeuse peut rester attachée une 
grande quantité de virus, et tel centimétre cube dune dilution au 1/1006 
peut étre plus riche en éléments virulents qu’un centimetre cube d’une 
dilution au 1/10°. 

M. Hégyes procede comme l'a fail M. Pasteur; il établit, d’abord, la 
possibilité de rendre, par sa méthode, les chiens réfractaires a la rage 
avant l’infection; lui aussi nous conduira sans doute ala vaccination de la 
rage apres morsure, ¢’est pourquoi la communication qu’il a faite a l’Aca- 
démie de Buda-Pest devait étre présentée & nos lecteurs avec les remarques 


) que comportent les résultats intéressants qu’elle contient. On la comparera 


trés utilement au travail qui suit. 
K. Rovx. 


D" Ferran. Sur la vaccination antirabique de l’homime. Gaceta medica 
Catalana, t. XI, no 4, 1888. 


M. le D* Ferran a été récemment nommé directeur de l'Institut micro- 
biologique de la municipalité de Barcelone; il a profité des facilités que lui 
donnait ce poste éminent pour étudier la question de la vaccination anti- 
rabique, et se poser, a ce propos, les questions suivantes : 

« De ce qu’on obtient de bons résultats, a l’InstitutPasteur, avec la méthode 
primitive et avecla méthode intensive, faut-il conclure en bonne logique qu'il 
soit nécessaire d’inoculer les degrés d’atténuation si nombreux et si variés 
qui constituent le traitement pastorien? 

« Puis, a-t-on démontré que le virus rabique, tel qu'il est acclimaté dans 
les lapins, et sans alténuation préliminaire, est mortel pour ’homme? 

« N’est-il pas possible que les effets prophylactiques puissent s’obtenir 
avec une seule vaccination rabique, et que toutes les autres soient inutiles 
sinon superflues? » 

« La légitimité de ces doutes est indiscutable, » continue M. le D? Ferran. 
Nous en conyenons yolontiers. Nous sommes sirs d’avance de n’étre pas en 
contradiction avec ce savant médecin en ajoutant que ces doutes ne peuvent 
étre leyés que par l’expérience, et qu’aucune considération théorique n’a 
sur ce sujet de valeur probante, pas méme les vues ingénieuses émises par 
M. Ferran sur la théorie de la vaccination, et que nous n’entendons ni 


appuyer ni contester, parce qu’elles sont théoriques. 


C’est & l’expérience a décider, et avant de changer la méthode de vacci- 
nation suivie a l'Institut Pasteur, M. Ferran a dd, sans aucun doute, faire 
sur des animaux, sur des chiens par exemple, des tentatives lui donnant 
toute confiance sur l’efficacité et l’innocuité de son procédé. On aimerait a 
trouver dans son Mémoire le récit ou le résumé de ses expériences ct des 
raisons qui l’ont conduit & abandonner une méthode qui a fait ses preuyes 
et lui en substituer une autre. . 

Sa méthode de vaccination supra-intensiye, qui débute par l’inoculation 
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de la moelle du jour, a été fréquemment essayée a Paris sur les chiens. Elle 
-donne, il est vrai, une immunité complete aux chiens qui résistent, mais 
elle n'est pas dépourvue de tout danger, car quand on opére sur un nombre 
d’animaux un peu considérable, on voit que quelques-uns succombent a l’i- 
noculation préventive ‘. C’est a raison de ces faits qu’on a adopté a l'Institut 
Pasteur la méthode qu’on y suit. 

M. Ferran pourra nous dire, et c’est en effet la seule justification que 
contienne son Mémoire, que la valeur de sa méthode se démontre par les 
succes de son application. Il est certain que la statistique que nous publions 
plus bas est tres encourageante. Mais elle n’est pas encore trés longue. 
Tout*ce qu’on peut souhaiter, c’est qu’elle continue a rester aussi heureuse. 

En ce moment, dans la pratique de M. Ferran, on peut distinguer deux 
périodes. Pendant la premiére, qui comprend 22 cas, on inoculaitla matiére 
cérébrale d’un lapin de passage, mort le 8° jour aprés trépanation. M. Ferran 
trouve plus commode l’ablation du cerveau que celle de la moelle. Il le 
coupe en fragments qu'il garde 24 heures, a 37°, en présence de Ja potasse 
caustique. C’est une température plus éleyée que celle qu’on utilise a Paris; 
aussi l’atténuation est des plus rapides, et aprés 24 heures cette pulpe 
encéphalique, inoculée par trépanation a des lapins, ne proyoque l’explosion 
de la rage qu’aprés une incubation de 45 jours. On broie, pour l'usage, le 
tiers environ d’un ceryeau de lapin avec du sable pour obtenir une désagré- 
gation compléte. On ajoute 24 centimétres cubes d’eau stérilisée, on laisse 
le sable se déposer quelques minutes, et on fait a chaque mordu deux injec- 
tions de 1 centimétre cube de cette émulsion le matin, et deux le soir pen- 
dant 10 jours ?, 

La deuxiéme période comprend le reste des cas dela statistique, soit 63, 
et voici la description du procédé opératoire qu’on y suit. 

« Aussitét la vie éteinte chez les lapins trépanés, on enléye le ceryeau, et 
au moyen de sable, on en fait une émulsion dans l'eau stérilisée suivant le 
mode indiqué : 10 grammes de pulpe encéphalique donnent 30 centimétres 
cubes d’émulsion inoculable.,. Chaque individu mordu recoit durant le trai- 
tement 40 centimétres cubes de cette émulsion ? ; cela revient & inoculer tout 
le principe actif et tous les germes de la rage contenus dans un cerveau 
de lapin et quelquefois davantage. 

« Nous pensons pourtant, continue M, Ferran, que cette quantité pourrait 
étre réduite notablement sans préjudice pour le résultat. » 

« Voici les données statistiques qui établissent l'innocuité et la valeur 
préventive des méthodes imaginées et mises en ceuyre dans mon laboratoire 
bactériologique du 10 mai au 10 décembre 4887. » 

Elles se résument en ceci. Sur 85 individus traités, il n'y a aucun mort; 
25 appartiennent pourtant a la série A, 15 a la série B, et 37 a la série C 
de nos statistiques mensuelles. Pour 43, la fin du traitement date de plus 


4. Pasteur, lettre sur Ja rage. Annales de l'Institut Pasteur, t. I, p.4. 


2. L’émulsion est sans doute renouvelée tous les jours, mais ce point n'est pas 
indiqué dans le Mémoire. 


3. Probablement 4 raison de 4 inoculations par jour, pendant 40 jours, avec 
Pémulsion renouvelée tous les jours. Le Mémoire ne le dit pas, 


¢ 


Le 
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de 3 mois, et de plus de 40 jours pour 63. En outre de ces 83 traités, 63 per- 
sonnes se sont présentées au traitement, mais n’y ont pas été admises, parce 
quon n’en a tiré aucune raison de croire suspects les animaux qui les 
avaient mordues. Dx. 


V. Gattiger. Persistance de la virulence rabique dans les cadavres enfouis, 
Comptes rendus Acad. des Sc., 30 janvier 1888, p, 364. 


M. Galtier fut appelé, le 25 novembre 1887, 4 examiner le cadavre d’un 
chien mort seize jours auparavant et qui était resté enfoui durant quinze 
jours. Quelques-uns des symptémes observés pendant la vie de l’animal 
faisaient supposer qu’il avait succombé a la rage. Bien que les organes 
abdominaux fussent déja trés altérés, M. Galtier a pu, en inoculant par 
trépanation 4 un chien neuf un peu de la matiére du bulbe, donner a ce 
dernier une rage caractéristique qui s’est déclarée le 12° jour aprés l’inocu- 
lation. 

Le fait de la conservation de la virulence rabique dans le cerveau, pen- 
dant un temps trés long aprés la mort, a été constaté pour la premiére 


fois par MM. Pasteur, Chamberland, Roux et Thuillier. On lit en effet dans 


les Comptes rendus de l’Académie des sciences (t. XCV, p. 1487, 1882) le 
passage suivant ; « Tant que les matieres de l’encéphale ou de la moelle 
ne sont pas enyahies par la putréfaction, la virulenee y persiste. Nous ayons 
pu conserver un ceryeau rabique avec toute sa virulence trois semaines 
durant, a une température voisine de 12 degrés. » 

Nous sommes done pleinement d’accord avec M. Galtier pour appeler 
Vattention des médecins et des vétérinaires sur ce fait. Ils devront avoir 
recours a la méthode d’inoculation a la surface du cerveau, lorsqu’ils auront 
des doutes sur la maladie d’un animal soumis a leur examen. Si le cadavre 
a déja été enfoui, « il est indiqué de demander l’exhumation pour pratiquer 
Vinoculation du bulbe. » Ona souvent eu l'occasion, a l'Institut Pasteur, de 
faire exhumer des chiens rabiques pour inoculer leur bulbe, et les résultats 


obtenus s’accordent avec celui que rapporte M. Galtier. 
Roux. 


B. Fiscuer. Sur un nouyeau bacille lumineux. Centralbl. f. Bakt., t. Ill, 1888. 


Dans une revue critique sur les microbes phosphorescents (V. t. I, p. 489). 
nous avons déja parlé d’un bacille rapporté par M. Fischer d’un yoyage aux 
Indes, et qui donne en 24 heures une phosphorescence bleuatre aux poissons 
morts sur lesquels on l’ensemence. Avec les cultures pures de ce microbe, 
on a pu produire artificiellement et montrer aux curieux, a l’aquarium de 
Berlin, cette phosphorescence en masse de l'eau de mer qui donne ce que 
les marins appellent la mer de lait, phosphorescence continue trés différente 
de cette phosphorescence passagére qu’on remarque dans l'eau de mer, quand 
elle entoure d’une frange lumineuse les obtacles contre lesquels elle se brise. 
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A edté de ce bacille et du bacterium phoshorescens dont nous avons parlé 
aussi, M. Fischer place aujourd’hui un nouveau bacille lumineux rencontré 
en telle abondance dans la Baltique que l’eau du port de Kiel en contient 
de 4 a 20 germes par centimétre cube. A raison de ce fait, il l'appelle bacille 
indigéne. 

Ce bacille est un peu plus court, mais aussi épais que le bacille indien, 
et lui ressemble beaucoup. C’est un batonnet court a extrémités arrondies, 
animé de mouvements rapides. Il se colore bien par les couleurs d’aniline. 
mais on n’y observe pas cette coloration bornée aux extrémilés que présen- 
tent si souvent le bacille indien et aussi celui de la septicémie du lapin. 

Il pousse trés bien sur la gélatine nutritive ordinaire, mais mieux encore 
quand on y ajoute 3 0/0 de sel marin, et qu’on y remplace la viande de 
veau par la chair de hareng vert. Il ne pousse pas sur la pomme de terre, 
le lait, le bouillon et le sérum de sang. Ce dernier fait le différencie du bacille 
indien qui pousse bien sur le sérum. ll se distingue aussi du bacterium phos- 
phorescens en ce qu'il-enyahit plus rapidement la surface d’un poisson sur 
lequel on l’ensemence. Déposé sur un point, il a recouvert en quelques jours 
animal d’une couche continue et phosphorescente, tandis qu’il faut mul- 
tiplier les stries d’ensemencement ayec la bactérie pour arriver au méme 
résultat. 

Le bacille indigéne et le bacille indien ont tous deux la propriété de 
liquéfier la gélatine et de provoquer une abondante évaporation du liquide 
qu’ils forment ainsi, si bien qu’autour de chaque colonie se forme une petite 
cupule, plus ou moins profonde suivant l’dge, dont les bords ont lair d’étre- 
découpés a l’emporte-piéce, et dont le fond est occupé par la colonie toute 
seule sans trace de liquide. Cette curieuse apparence se retrouve dans les 
cultures par piqire, dans lesquelles on voit quelquefois, au bout de quelques 
mois, des trous de 3 4 4 mm. de diamétre, de 2 45 cent. de profondeur, et 
dans les cultures en stries, ou un sillon se forme sur le trajet du fil de 
platine. M. Fischer n’en cherche pas l’explication. Peut-étre pourrait-on la 
trouver dans la chaleur produite parla combustion produite parces microbes, 
et dont Ja lueur qu’ils répandent est une traduction. . 

Le bacille indigéne peut croitre a des températures de 5 a 40°, et se 
différencie sous ce point de vue du bacille indien, qui, habitant les tropiques, 
exige des températures supérieures 4 45°. Par contre, il se rapproche du 
bacille que nous avons cité dans notre revue comme proyenant du D? Forster, 
et lui ressemble tellement par ailleurs qu’il serait bien intéressant de savoir 
si ce n’est pas le méme étre. 

Tout ce que nous disons dans notre revue du bacille de Forster se retrouve 
en effet dans le Mémoire que M. Fischer consacre 4 son nouveau bacille, 
nécessité de l’oxygéne, couleur de la lumiére, étendue du spectre, éclat assez 
grand pour qu'on ait pu photographier les bactéries avec leur propre 
lumiére. M. Fischer a méme réussi, avec des plaques assez sensibles et une 
durée d’exposition assez longue, a avoir les images de deux bocaux renfer- 


mant deux harengs phosphorescents, et méme celle d'une montre placée 
entre les deux. 


Dx. 
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O. Prove. Le micrococcus ochroleucus, une nouvelle bactérie chromogéne. 
(Beilrage zur Biol. der Pflanzen de F. Cohn, IV, 3, p. 409.) 


Il n’existe pas moins de 16 espéces connues de microbes colorés en jaune; 
M. Prove nous en fait connaitre une espéce nouvelle qu’ila trouvée dans de 
Vurine humaine, et qu’il nomme Micrococcus ochroleucus. Cette espéce se dis- 
tingue par la forme de ses colonies sur la gélatine, par leur couleur d’un 
jaune de soufre, par la forme de ses cellules qui sont des microcoques 
isolés ou réunis en chapelet au nombre de 2 442, et dont le diamétre varie 
entre 0,2 et 0,8 u. L’auteur s’est proposé, en étudiant cette espéce, de résou- 
dre plusieurs problémes qui sont d’un trés grand intérét théorique. Il s’est 
_demandé : 4° si la forme microcoque persistait dans toutes les conditions, et 
si on ne pouvait pas la faire varier en méme temps que le milieu de cul- 
ture; 2° si la fonction chromogéne se conservait avec tous ses caractéres 
dans les divers milieux ou lVorganisme est appelé a se cultiver. Autrement 
dit, c’était soulever la question de la variabilité de la forme et de la fonction 
sous l’influence des changements du milieu. Si M. Prove n’a pas résolu d'une 
facon définitive ce double probleme, du moins est-ce un mérite que de 
avoir soulevé, et son travail se ressent de l’idée qui a dominé ses recher- 
ches. Il renferme un certain nombre de faits intéressants dont quelques-uns 
sont nouveaux. 

Le M. ochroleucus est composé, nous l’avons dit, de cellules sphériques 
isolées ouréuniesen diplocoques ou en streptocoques. De plus, ces cellules sont 
mobiles, et, cultivées 4 36° dans un milieu liquide sucré, elles se renflent de 
facon a atteindre 1,78 » de diamétre et & donner des spores endogénes. 
Ces spores se forment aussi sur de l’albumine coagulée par la chaleur. Les 
colonies formées ainsi sur l’albumine peuvent résister parfois & une ébullition 
d’une demi-heure a 100°. Mais M. Prove n’indique pas s’il a employé la 
chaleur humide ou la chaleur séche. Tous ces caractéres, la mobilité des 
cellules, l’existence des spores endogénes, leur résistance a la chaleur, ne 
se rapportent guére a ce que l’on connatt sur les espéces que l'on décrit 
d’ordinaire sous le nom de microcoques. On serait porté 4 croire que l’on 
a plutdt affaire a un bacille. Ce n'est pas la conclusion que donne M. Prove 
qui déclare, au contraire, que la forme microcoque s’est conservée dans 
toutes les conditions et dans tous les milieux qu’il a essayés. 

Ces milieux sont assez nombreux : en dehors des milieux solides ordi- 
naires, l’auteur a employé des solutions sucrées, du lait, de l’amidon, de 
urine, et un milieu minéral contenant du phosphate de potasse, des sul- 
fates de potasse et de magnésie, du carbonate de chaux et de I’acétate 
d’ammoniaque avec ou sans urée. L’organisme préfére les milieux solides et 
les milieux alcalins ou neutres. Cependant, chose curieuse, dans la solution 
minérale et dans les solutions sucrées, la réaction finale du liquide resta 
acide; en présence de l’urée et dans tous les autres milieux, la réaction fut 
alealine méme quand le milieu primitif était nettement acide. 

La fonction chromogéne ne se conserve pas comme la forme dans toutes 
es conditions. La couleur se développe, d’ailleurs, tardivement méme dans 
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les circonstances les plus favorables, sur la gélatine par exemple, qui se 
liguéfie lentement avant que la coloration n’ait nettement apparu. Cette 
coloration se produit toujours en présence d'un exces de matiéres albumi- 
noides; en présence des substances hydrocarbonées, comme les sucres, la 
couleur ne se forme pas. M. Prove a eu l’occasion d’observer les mémes faits 
pour le Micrococcus prodigiosus, et il est porte a croire que, d’une maniére 
générale, la formation des pigments colorés chez les microbes est due a la 
présence des albuminoides en excés. Avec le M. prodigiosus, assure-t-il, la 
couleur ne fait jamais défaut dans les milieux ot les matiéres albuminoides 
existent en abondance. On sait cependant que l’on peut obtenir des cultures 
du M. prodigiosus qui restent incolores sur tous les milieux. Ce qu'il dit 
sur l’action des sucres pour empécher la production de la couleur chez 
lorganisme qu'il a étudié vient confirmer ce que nous en avons dit ailleurs 
& propos des microbes colorés. Il est un fait entiérement nouveau que 
M. Prove signale en passant, et sur lequel il nous promet une étude plus 
compléte. Je yeux parler de l’action de la lumiére sur son microbe. 

La lumiére ne change nila forme ni la marche de développement de 
lorganisme; mais elle a une action marquée sur la fonction chromogéne. 
La lumiére solaire ainsi que la lumiére diffuse activent.beaucoup la produc- 
tion de la couleur jaune; l’obscurité ralentit cette coloration quand elle a 
commencé a se former, et l’empéche tout a fait dans les cultures conseryées 
complétement a l’abri de la lumiére. On obtient ainsi des cultures qui restent 
incolores tant qu’on ne les expose pas de nouveau au soleil. C’est le premier 
exemple connu, chez les microbes colorés, de cette action de la lumiére. Il 
resterait a voir si action prolongée de l’obscurité pendant un certain nombre 
de cultures successives arrive a abolir d’une facon durable la fonction chro- 
mogéne, soit quand on reporte les cultures & la lumiére, soit quand on les 
ensemence sur de nouveaux milieux. C’est un point trés intéressant qui reste 
a étudier et que M. Prove tiendra sans doute a éclaircir dans le travail 
qu'il prépare sur V’action de la lumiére chez le microbe coloré qu'il a décrit 
le premier. 

BW 


Dr Guowic, Sur le développement des Bactéries entre 50 et 70° (Zeitschrift 
fur Hygiene, Ul, 2, 1887, p. 294.) 


La plupart des microbes ne peuvent guére se développer facilement au 
dela de 45°, et les températures de 50 et 60° sont considérées, pour le plus _ 
grand nombre d’entre eux, comme les limites extrémes ov peut se faireleur 
développement. Cependant on a trouvé quelques microbes dans l’eau, en 
particulier dans les eaux thermales, pouvant croftre encore A 64° et 74° 
(Miquel, Van Tieghem, Gertes el Garrigou). 

M. Globig s’est proposé d’étudier d’une facon systématique les microbes 
qwil avus souvent se développer au dela de 50°, sur du sérum du sang 
soumis a la stérilisation fractionnée d’aprés la méthode de Koch. Ces micro- | 
bes se trouvent facilement dans de la terre de jardin, et il suffit d’en met-— 
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tre des traces sur du sérum mainteau a 58° pour donner naissance a de 
nombreuses colonies. 

Pour séparer les différentes espéces qui se développent facilement dans 
ces conditions, M. Globig s’est servi dela pomme de terre, afin de conserver 
a des températures élevées l’'avantage que donne l’emploi des milieux soli- 
des La pomme de terre lavée longuement au sublimé, puis brossée et sté- 
rilisée une premiere fois a 100°, d’'aprés la méthode de Koch, est ensuite cou- 
pée avec un couteau flambé, en morceaux de grandeur convenable, puis 
introduite dans des tubes a essai, que l’on soumet une seconde fois et a 
trois reprises différentes a la stérilisation fractionnée a 100°. La longueur de 
ce procédé de stérilisation, d’ailleurs connu, mais minutieusement décrit 
par M, Globig, lui a fait essayer un procédé plus commode analogue a celui 
qu’a décrit M. Roux dans le dernier numéro de ces Annales; il introduit la 
pomme de terre crue dans les tubes a essai et fait ensuite d’un seul coup 
la cuisson et la stérilisation. M. Globig a malheureusement opéré en tubes 
clos et dans une atmosphére imparfaitement humide, ce qui rend la surface 
de la pomme de terre séche et ridée, impropre a la culture des microbes, 
et, ce qui est un inconvénient pius grave, donne souvent une stérilisation 
incompléte a 100°, température a laquelle M. Globig fait ses stérilisations. 
Il eft suffi d’introduire un peu d'eau dans le tube a essai et de porter pen- 
dant 10 45 minutes a 115° pour amener sirement le double résultat qu’on 


se propose. 


Quoi qu’ilen soit, M. Globig a pu isoler dans la terre de jardin 30 espéces 
différentes de microbes pouvant se développer entre 50 et 70°, donnant faci- 
lement des spores, et ayant tous la forme bacillaire. La forme coccus n’a pas 
été rencontrée dans ces conditions. Aucune des espéces isolées ne s’est mon- 
trée pathogéne pour le cobaye ni la souris, ce qui ne doit pas surprendre, 
puisque d’ordinaire les températures Glevées auxquelles ont été faites toutes 
ces cultures aménent l’atténuation rapide de la virulence chez la plupart des 
hactéries pathogénes connues. 

Nous disions que la forme coccus n’a pas été observée : M. Globig’ signale 
cependant deux espéces de microorganismes formées de corpuscules ronds, 
trés petits, parmi lesquels on distingue parfois quelques rares filaments 
courts et trés gréles, qu'il est porté 4 prendre pour des filaments de mucé- 
dinées dont les corpuscules seraient les conidies ou les spores. Il est trés 
probable que cette hypothése est exacte. L’on rencontre en effet un assez 
grand nombre de mucédinées pouvant vivre au dela de 50°. J'ai eu l'occa- 
sion d’en observer plusieurs et j’en ai signalé! qui sont remarquables par 
leur propriété de sécréter tardivement de linvertine au moment de leur 
fructification. Il en existe beaucoup qui peuvent se rapporter a la descrip- 
tion assez incompléte qu’en donne M. Globig. On obtient facilement des 
formes analogues, & 50° et au dela, sur du pain humecté d’un liquide légere- 
ment acidulé, et souvent sur du simple papier buvard en présence de l'eau. 
Les spores rondes, trés petites, douées d'un vif mouvement brownien, don- 
nent en germant un filament trés gréle, qui se ramifie parfois, mais qui 


4. Voir Je n® XI, 1887 de ces Annales. 
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reste souvent tres court, de facon a produire l’illusion d'un bacille portant a 
l'une de ses extrémités un spore renflée. 

Si M. Globig n’a observé qu’un trés petit nombre de mucédinées, une ou 
deux espéces tout au plus, dans les conditions ou il a opéré, cela tient sans 
doute A ce qu'il a fait constamment ses cultures dans des milieux neutres, 
ou méme alcalins, comme le lait ou les bouillons dont il s’est servi a une ou 
deux reprises. 

En cherchant & déterminer les limites supérieures de température qui 
permettent la vie des microbes, M. Globig a expérimenté, tant sur ceux qu'il 
avait isolés que sur les microbes les plus vulgaires. Il assure que, parmi ces 
derniers, il n’en a trouvé aucun qui puisse se développer a 46 et a 500; cela 
tient sans doute aux conditions particuliéres dans lesquelles M. Globig s'est 
placé, car on pourrait citer un grand nombre de bactéries parmi les plus 
yulgaires, & ne prendre que le Bacillus subtilis, que l'on voit pousser facile- 
ment 455 et méme a 60 dans les milieux légérement alcalins. 

Parmi les trente espéces étudiées, il en est trés peu qui puissent se cul- 
tiver jusqu’d 700. La température moyenne de culture a été de 58°, et, pour 
un grand nombre de ces espéces, l’optimum de température se trouve dans 
les environs de 55°. Maisce qu'il y a d’intéressant a tirer de ces observations, 
c’est que plusieurs espéces ne peuvent descendre au-dessous de 50° dans les 
cultures sur pomme de terre. Ce minimum existe-t-il d'une fagon absolue? 
C’est ce qui n’a pas été établi, M. Globig ayant négligé de déterminer les 
limites de température en employant les milieux liquides pour ses cultures. 

Ce n’est que dans la terre de jardin que M. Globig a pu trouver ces bac- 
téries particuliéres. Les déjections intestinales et les excréments de divers 
animaux, pas plus que des eaux d'origine trés diverse ne lui en ont fourni. 
Cette absence des bactéries dans les eaux est faite pour surprendre. J’ai eu 
souvent l'occasion d’en observer qui provenaient des eaux ordinaires, et qui 
se cultivaient facilement 455 et 60° dans les liquides neutres ou alcalins. 
Une des causes d’insuccés de M. Globig provient, sans doute, de ce quil a 
surtout expérimenté avec de l'eau de marais ot avaient séjourné pendant 
longtemps des corps en putréfaction, contenant, par conséquent, des bacté- 
ries vulgaires en grand nombre, dont le développement exagéré avait 
amené la destruction des espoves incapables de vivre dans les mémes con- 
ditions de basse température. 

Pour ne nous en tenir qu’aux résultats de M. Globig, nous noterons avec 
lui la présence de ces bactéries particuliéres dans les terres les plus diverses, 
qu'il a eu occasion d’examiner, et dont quelques-unes provenaient des fles 
Hebrides, de la Nouvelle-Guinée ou de régions plus froides, comme les iles 
de la mer Baltique. On les trouve, tant A la surface que dans les couches 
profondes du sol, jusqu’é 2 et 4 matres de profondeur. 

Un détail intéressant, signalé par M. Globig, sans autre explication, est 
le fait de l’'absence de tout germe vivant, ala profondeur de 80 centimétres, 
dans le sol avoisinant la partie nord de l'Institut de M. Koch, tandis que les 
couches plus superficielles ou plus profondes en contiennent un grand 
nombre, se développant a toute température, depuis 15° jusqu’a 65°. En 
consultant ses tableaux, on peut remarquer que la couche située entre 60 
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et 80 centimetres se compose d’un sable fin trés argileux, par conséquent 
peu perméable a l'eau, et surmonté d’une couche épaisse de 40 centimétres 
d’un sable plus grossier. Le tout constitue, on le voit, un filtre parfait, qui 
ne laisse pas arriver a la profondeur de 80 centimétres les eaux de la surface 
el, par suite, les germes que ces eaux entratnent avee elles. Au-dessous, on 
a, au contraire, un sable grossier et caillouteux, contenant des germes en 
quantité. D'une facon générale, le nombre des microbes diminue avec la 
profondeur, et cela est particuliérement yrai pour les bactéries qui nous 
occupent. Dans le sol sableux de la montagne de Gatow, a sable trés fin, 
elles disparaissent au-dessous de 20 centimétres. 

S'il est vrai que certains microbes ne peuvent pas se développer au-des- 
sous de 50°, on comprend difficilement l’existence de leurs germes a la sur- 
face des sols les plus divers, d’ou les eaux d’infiltration les répartissent en 
plus ou moins grand nombre: dans les couches sous-jacentes. 

Sans doute, le soleil de juillet et d’aodt est capable d’échauffer parfois la 

“surface du sol jusqu’é des températures qui dépassent 45 et 30°. Mais cela 
suffit-il pour expliquer la présence constante de ces germes dans toutes les 
terres? Il est permis de croire que ces germes sont capables de se développer 
a des températures inférieures, autres que celles ot I’auteur s'est exclusive- 
ment placé. Signalons toutefois ce fait intéressant, que ces germes existence 
en nombre relativement plus considérables dans les sols des pays trés 
chauds, comme la Nouyelle-Guinée. 

| E. WASSERZUG. 


NorGGeratu. Sur une nouyelle méthode de culture des bactéries sur mi- 
lieux colorés dans un intérét de diagnostic. Fortschritte der Medicin, t. VI, 
4888, p. 4. : 


Une méthode qui permettrait d’établir, entre les diverses espéces de 
coccus, des différences bien caractéristiques, rendrait évidemment de grands 
services. Il n’y a guére a croire qu'il existe une méthode pareille, ayant des 
applications tout a fait générales. Les produits de l’activité vitale d'un 
microbe, qui pourraient servir a le caractériser, ne varient pas seulement 
avec le genre et l’espéce du microbe, ils varient aussi avec les conditions et 
le milieu de culture, et par suite telle méthode qui, dans un cas, donnera 
telle réaction caractéristique d’un microbe pourra fort bien ne rien donner 
dans un autre cas avec le méme microbe. 

Mais il n’en faut pas moins savoir bon gré aux savants qui nous font 
connaitre un nouyeau moyen d’étude et de diagnostic. M. Noeggerath en a 
d’abord cherché un dans une méthode de coloration des microbes morts 
avec un mélange de couleurs. Mais il a bientdt trouvé qu'il yalait mieux 
cultiver le microbe viyant sur un milieu nutritif coloré avec ce mé- 
lange. 

Sa méthode est la suivante. On mélange ensemble et dans lordre sul- 
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vant les quantités voulues de solutions concentrées de diverses couleurs 
d’aniline, savoir : 


Bleu de métyléene. 2-7 Gi, ane wine oe 
Violet de gentiane. . .... —. .*. Ue 
Vert de meth yileaew wercn cman ence serice 
Chrysol dine: <2 anoeees PA Mente eae eo 
MUCHSIINC! .veamh spec nen manee Sars ee 


Le tout est étendu & 200°°. On obtient ainsi un liquide qui colore le 
papier a filtre en gris foncé ou noir bleuatre. Il est bon de le conserver 40 
ou 45 jours avant de s’en servir. Il se fait alors des modifications de cou- 
leur qu’il yaut mieux laisser s’accomplir. Au bout de cet intervalle, on cor- 
rige sa teinte. Si elle est trop rouge, ony ajoute un peu de vert et de violet; 
si elle est trop verte, on ajoute du rouge et un peu de violet; si c’est la 
nuance bleue ou violette qui domine, on ajoute un peu de chrysoidine. On 
tache d’obtenir une teinte neutre. 

C’est ce liquide qui sert & colorer le milieu nutritif. A 10°° de gélatine 
poptonisée on ajoute de 7 4 10 gouttes de teinture, de fagon a ce que le 
mélange commence a n’étre plus transparent. On chauffe et on étend sur 
une plaque de porcelaine. Sur la gélatine refroidie on fait alors des cultures 
en boutonniére du microbe a étudier. On observe alors des changements de 
couleur trés marqués. La portion de gélatine enyahie par la culture forme 
une bande colorée, entourée de deux bandes plus claires, le tout trés dis- 
tinct comme teinte, sinon comme contours, de la couleur neutre du milieu 
gélatinisé. Il serait intéressant de savoir quelles sont les actions chimiques 
qui aménent ces changements de couleur, et c’est peut-étre pour des 
recherches dans cette voie que cette méthode si sensible des colorations 
sera le plus utile. Il suffit pour s’en convaincre de songer aux services que 
rendent journellement dans les laboratoires, le papier de tournesol ou les 
réactifs colorés. C’est la un sujet sur lequel M. Noeggerath promet de nou- 
velles recherches, 


Dx. 


Brurinc. Sur le sublimé corrosif dans les liquides albumineux. Centrabl. f. 
Bakter. M. und Parasit., 1888, t. I, p. 27 et 64. 


Nous avons publié, p. 553 du t. Ier de ces Annales, le résumé d’un trayail 
du D* Laplace, prouvant que la valeur du sublimé corrosif comme anti- 
septique ctait notablement augmentée par l’addition d’un peu d’acide tar- 
trique. M. le D" Behring, aprés vérification, se rallie & cette conclusion, 
mais il lui enléve et lui ajoute quelque chose. 

Ce qu'il lui enléve, c’est un peu de son caractére absolu. M1 est certain 
quill ne peut y avoir de formule absolue dans les questions d’antiseptiques. 
Ainsi la solution de Laplace semble a M. Behring moins active pour la 
désinfection du pus que pour celle du sérum de sang. Il lui parait aussi 
que la solution non acidulée de bichlorure de mercure est de un quart plus 
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active que la solution additionnée d’acide tartrique, quand on l’emploie 
contre les spores charbonneuses. En revyanche, en injections sous-cutanées, 
la solution acide, qui ne donne pas de précipité avec les liquides organiques, 
est absorbée plus vite que lautre, et les animaux qui l’ont recue meurent 
non seulement plus vite, mais encore pour des doses plus faibles que si on 
se sert de solution non acidulée. 

Nous retrouvons donc, méme pour cet antiseptique si actif, la contingence 
ordinaire dans cet ordre de phénoménes. Cette contingence tient a des 
causes qu'il serait on ne peut plus utile de mettre en lumiére pour chaque 
cas. Iei nous connaissons deux de ces causes. En premier lieu, M. Wasserzug, 
dans un travail que nous avons publié, a montré que l’acidité de la liqueur 
pouvait, si faible qu’elle fat, avoir 4 elle seule de l’influence sur certaine 
microbes, par exemple sur la bactérie du pus bleu. Puis, voici M. Behring 
qui en éclairant un peu le mécanisme de l’action de l’acide, nous permet 
de comprendre qu'il puisse quelquefois ne pas fonctionner. 

On pouvait interpréter les résultats de Laplace en disant que l’acide, 
empéchant le sublimé de se précipiter a ]’état d’albuminate de mercure, le 
maintenait par la, actif, dans la liqueur. D’aprés M. Behring, cet albuminate 
de mercure n’existe pas, ou plutét n’a aucune ressemblance avee les coagu- 
lums albumineux insolubles provoqués par l’action des acides ou de la 
chaleur. L’albuminate de mercure se redissout facilement dans les acides, 
le cyanure de mercure, l’iodure de potassium, bref dans tous les corps qui 
ont la propriété de redissoudre les précipités mercuriques obtenus en solution 
aqueuse. D’un autre cété, on peut obtenir, du sérum de sang dans lequel on 
tient du sublimé dissous au moyen d’un acide, les mémes réactions que 
celles que donne le sublimé simplement dissous dans l'eau. Ainsi la potasse et 
la soude y donnent un précipité jaune, l’ammoniaque un précipité blanc, 
les carbonates alcalins un précipité brun, ete. 

On retrouve les mémes faits pour le chlorure d’argent et le calomel. 
Tous les réactifs capables, par exemple, de dissoudre le chlorure d'argent, 
comme l’ammoniaque, le cyanure de potassium, l’hyposulfite de soude sont 
aussi capables d’empécher le chlorure d’argent de précipiter les solutions de 
sérum, et d'y dissoudre le précipité quand il s’en est formé, 

Tout cela prouve que ce sont les sels présents dans le sérum du sang qui 
ont le réle essentiel dans la formation des propriétés métalliques, et que 
l’albumine n’est entratnée dans le précipité que par « vole mécanique », dit 
M. Behring. J’aimerais mieux dire par voie d’adhésion moléculaire, car ce 
mot implique, comme je l’'ai montré dans plusieurs cas, une certaine 
constance de composition, inférieure a celle que l’on rencontre dans les 
composés chimiques, mais supérieure a celle qu’on peut attendre d’un phe- 
nomeéne d’entratnement mécanique. 

Quoi qu’il en soit, M. Behring termine son travail en retrouvant le fait, 
déja connu pour d’autres matiéres albuminoides, que du sérum de sang» 
privé de sel par la dialyse, ne donne avec le bichlorure aucun précipité, et 


s’empare avec raison de cet argument en fayeur de sa these. 
Dx. 
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F. Grima. Le tribromophénol comme antiseptique. Deu!sche med. W ochenschr., 


1882, p. 1421. 


Comme nous l’avons fait observer a diverses_reprises, l'étude des anti- 
septiques a quelque peine a sortir de la voie dans laquelle l’ont lancée les 
premiers qui s’en sont occupés. Elle passe presque toujours par les mémes 
phases. Un antiseptique éludié et vanté par un savant est en général déprécié 
par un autre savant qui l’essaye dans d'autres conditions ou sur d'autres 
microbes. Pendant qu’on discute a son sujet, un praticien s’en empare et 
lui trouve divers emplois. La aussi, souvent des contradictions se produisent, 
des contre-indications se révélent. Les tissus qu'il s'agit de désinfecter ne 
sont pas, en effet, matiére de chimiste, et on ne peut conclure de l’expérience 
in vitro & essai sur un étre vivant. Puis, quand l’antiseptique a réussi a 
entrer dans la pratique, il y a dans son histoire une période brillante aprés 
laquelle il décline et semble devenir incapable de produire les effets qu’on 
pouvait lui demander a peu prés sirement jadis. 

Cette décadence est un fait trop commun pour qu'on puisse l’attribuer 
au hasard. Elle est le résultat d'un ensemble de causes complexes. Peut- 
étre y a-t-il un fait d’aczoutumancee, d’acclimatation, mais il y a surement 
autre chose, la négligence dans l'emploi d’un corps devenu usuel, et surtout 
les falsifications que l'industrie se hate de faire subir & tout produit dont 
la vente courante augmente. : 

Tous ces inconvénients, méme le dernier, auquel il semble qu'il n’y ait 
pas de reméde, tiennent en grande partie, remarquons-le, a ce que d’un 
bout & lautre, l'étude de l’'antiseptique est restée l’ceuvre de l’empirisme 
et non celle de lexpérience. Un antiseptique: introduit dans une solution 
organique, ensemencée ou non a l’avance, l’empéche de fermenter lorsqu’il 
y atteint une certaine dose. Voila ala fois le point de départ et la conclusion 
de beaucoup de travaux surla matiére. Réduite a ces éléments, cette notion 
est pourtant tout a fait insuffisante, parce qu’elle n’est que la traduction dun 
fait contingent, et ne vise aucune loi. Si encore on connaissait et on indiquait 
toutes les conditions de contingence du fait qu'on mentionne! Mais point! il 
en est d’inconnues et de méconnues. Aussi n’est-il presque jamais arrivé 
que deux expérimentateurs, apres avoir travaillé a se mettre dans les mémes 
conditions, aient observé le méme résultat. Aussi est-il quelquefois arrivé 
que le méme sayant, recommencant ses essais & huit jours de distance, 
aurait été amené a se contredire lui-méme, si un instinct secret ne l’avait 
arrété dans cette voie périlleuse, 

Ce n’est pourtant pas une raison pour dédaigner toute recherche sur ces 
questions. M. Grimm nous apporte au sujet du tribromophénol des rensei- 
gnements qui, tout incomplets qu’ils sont, sont les bienvenus. Ce corps est 
le résultat de l'action du brome sur l'acide phénique. Il est cristallisé en 
aiguilles blanches, fusibles & 95°, et donnant en se refroidissant une masse 
cristalline facile 4 pulvériser. Trés soluble dans Valcool,l’éther, lechloroforme, 
ilest peu soluble dans la glycérine, l’alcool étendu et eau. Les solutions de 
gélatine nutritive en dissolvent des quantités variables avec leur degré d’al- 
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calinité, et qui oscillent a la température ordinaire, entre 2 gr. 3 et 3gr. 5 
par litre. 

Nous passerons rapidement sur les résultats des expériences de stéri- 
lisation de solutions organiques au moyen du tritromophénol. Comme nous 
le faisions remarquer plus haut, les chiffres individuels de ces diverses expé- 
riences n’ont pas grande signification, et on peut résumer. l'ensemble des 
résultats de M. Grimm en disant : 

Que le tribromophénol, dissous en proportion de 3 grammes par litre 
dans de la gélatine nutritive, y empéche le développement des bactéries de 
la putréfaction ; 

Qu’avec les liquides animaux, dans lesquels ce corps est presque inso- 
luble, il retarde la putréfaction sans s'y opposer d’une facon absolue; 

Qu’il est plus actif avec l’urine qu’il peut stériliser & la proportion de 
0 gr. 4 par litre ; 

Qu’aprés un séjour de 30 minutes dans une solution ammoniacale de 
tribromophénol a 4 0/0, ou aprés un séjour d’une heure dans une solution a 
0,5 0/0, les bactéries de la fermentation putride sont devenues incapables 
de se développer dans un nouveau milieu. Rien de moins précis que ccs 
mots de fermentation putride, mais il faut bien nous en contenter. 

Ce qui est plus intéressant que ces conclusions, c’est l’étude de la facon 
dont se comporte le tribromophénol sur les ¢tres vivants. Son odeur est 
faible mais désagréable, et son contact irrite les narines. Sa sayeur est mor- 
dante, désagréable et persistante, mais il n’a aucun effet caustique sur les 
muqueuses et sur la peau. Appliqué sur des blessures fraiches, il les cauté- 
rise et les nécrose superficiellement. Il améne souvent de petites hémorragies 
sur celles qui sont en voie de granulation, mais ne détruit pas plus profon- 
dément les bourgeons, dont l’aspect s’améliore au contraire notablement. 

Dans les procés purulents et. gangréneux, le tribromophénol agit comme 
un désinfectant énergique ; il active la démarcation et la séparation du tissu 
nécrosé, et ledéveloppement de nombreux bourgeons. En général, les patients 
le supportent bien. Comme il est sans action sur la peau, il peut servir a 
imprégner de la gaze ou les linges de pansement, 

M. Grimm a puen absorber jusqu’a 1 gramme par jour, pris en plusieurs 
doses, sans rien éprouver autre chose qu'un peu de malaise. Comme ce 
corps ne se dissout pas dans les liquides de l’estomac, et qu'il peut au 
contraire se dissoudre dans les liquides alcalins de J’intestin, il pourra 
peut-étre servir a désinfecter le canal digestif dans certains cas de maladies 
infectieuses ou de blessures. Les expériences de Baumann et Herter (Zedtschr. 
f. phys. Chemie, t. 1) prouyent qu’aprés dissolution dans le suc intestinal, il 


est éliminé a l'état d’acide tribromo-sulfophénique. 
Dx. 


A. Luppert. L’acide oxynaphtoique. Fortschr. d. Med., t. VI, p.4, 1888. 


Le corps essayé par M. Lubbert comme antiseptique résulte de l'union 
d’une molécule d’acide carbonique a l'« Naphtol étudié par M. Bouchard, 
et présente par suite vis-a-vis de cet agent les mémes relations que lacide 
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salieylique vis-a-vis de l'acide phénique. C’est un corps eristallise, non com- 
bustible, fusible & 4860 avee un commencement de décomposition. IL ne 
se dissout dans l'eau que dans la proportion de 1 : 30,000, cette solubilite 
diminue environ de moitié dans l’eau acide, mais augmente dans les solu- 
tions alcalines, et aussi en présence des sels a réaction alealine, tels que 
le borax ou le phosphate de soude, avec lequel on peut avoir des solutions 
a 4%/). é 

Ces qualités chimiques pourraient rendre tres précieux, dans certains 
cas, acide oxynaphtoique, s’il est vraiment un antiseptique actif. Crest ce 
que M, A. Lubbert s’est proposé de rechercher. Son ambition a meme été 
plus haut, car voici son programme. 

L’acide « oxynaphtoique peut-il empécher le développement des microbes 
dans les milieux appropriés, et dans quelles conditions? Quelle influence 
exercent sur ses propriétés aseptiques éventuelles la composition chimique 
du milieu nutritif, la température, l'action de la lumiére, et quelle est la 
durée de laction? 

On ne saurait qu’applaudir a ce programme. Il embrasse quelques-uns des 
points que nous n’ayons cessé de signaler dans ces Annales, comme devant 
entrer nécessairement dans une étude scientifique des antiseptiques. Mais 
ce n'est pas tout que de faire un programme, il faut l’exécuter, et force 
nous est de dire que M. Lubbert n’a pas touché au sien. 

Quels moyens x avait-il de résoudre l'intéressante question qu il s'était 
posée? Celui-ci par exemple. Etudier dans un milieu donnné la valeur anti- 
septique de selutions d’acide oxynaphtoique de concentrations décroissantes, 
s'arréter 4 la solution la plus forte de celles qui permettent encore le déye- 
loppement de l’espéce de microbe ensemencée, ou a la plus faible de celles 
qui l’empéchent, et voir si en changeant les conditions de milieu, de tem- 
pérature, d’insolation, etc., on est conduit a augmenter ou A diminuer, dans 
une ou plusieurs expériences nouvelles ordonnées en série, la richesse en 
antiseptique de ces deux liqueurs d’épreuve, qui représentent en quelque 
sorte le papier rouge et le papier bleu qui servent & éprouyer la neutralité 
d'une ligueur. 

Au lieu de suivre cette méthode ou toute autre équivalente, M. Lubbert 
prend, dans celles de ces expériences qui ont pour objet la.solution du 
probleme posé plus haut, une proportion d’antiseptiqae assez grande pour 
qu’'aucun développement de microbes ne se produise dans ses liqueurs, 
qu’elles soient a 1’étuve a 37° ou dans la chambre a 46°, A l’obscurité ou a 
la lumiére, protégées ou non par des éerans formés de solutions d’oxyde 
de cuivre, ammoniacal, ou de chromate de potasse. Il n’est pas éloigné de 
tirer la conclusion que toutes ces circonstances sont indifférentes. Il est 
clair qwil n’y a rien & conclure de ces expériences : le réactif manquait de 
sensibilité. 

Il n'y a méme pas a en tirer la notion de la dose active de Vantiseptique, 
car elle n’est pas indiquée. On voit bien dans le Mémoire qu’en présence 
de 2 °/9 de phosphate de soude, il faut 1°/, d'acide oxynaphtoique pour 
antiseptiser Vurine, la solution d’extrait Liebig et le bouillon albumineux. 
Mais M. Lubbert juge que la présence. du phosphate de soude diminue la 
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propriété antiseptique de l’acide. Il en faut done moins de 4 °/, dans les eas 
ordinaires. 

La seconde partie du travail de M. Lubbert est consacrée a l'étude de 
cette question : peut-on, avec l’acide oxynaphtoique détruire des cellules 
adultes de microbes, humides ou séches? Ici, les conclusions sont plus 
nettes. En introduisant dans un liquide en pleine putréfaction 0,75 °/, d’a- 
cide, et en agitant, on trouve qu’au bout d’une heure le mélange ne peut 
plus servir a ensemencer un nouveau milieu. En humectant avec une cul- 
ture de Staphylococcus pyogenes aureus des cristaux d’acide oxynaphtoique, 
de facon a former avec ce mélange des granules qu’on ensemence, apres 
des temps variables, dans un bouillon alcalin ou sous la peau d’un lapin, on 
trouve qu’aprés un a deux jours de contact, le coccus est devenu incapable 
de se développer. 

Les solutions & 4 : 30,000 d’acide dans l'eau se montrent a peu prés 
incapables de tuer des cellules en pleine évolution. Avec les solutions a 
4°/, qu’on réussit 4 obtenir en se servant comme adjuvant du phosphate 
de soude, deux ou trois heures de contact suffisent a détruire le Staphylo- 
coccus ou des bacilles charbonneux sans spores. 

Les spores résistent davyantage : ce n’est qu’apreés 6 jours de contact qu'on 
les a trouvées mortes dans cette solution. Tous les autres modes d’emploi 
de l’acide se sont montrés inactifs, méme la solution alcoolique saturée. 

Resterait a étudier l’action physiologique, qui se trouve 4 peine abordée 
dans le Mémoire actuel. L’auteur promet sur ce sujet un nouveau travail 


dont nous rendrons compte. 
Dx. 
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RENSEIGNEMENTS STATISTIQUES SUR LES PERSONNES TRAITBES 
PENDANT LE MOIS DE JANVIER 1888. 


Personnes traitées mortes de rage. 


Mazover (Joanny), 4 ans, de Saint-Albain (Saéne-et-Loire), 
mordu le 6 décembre 1887 a la face. Trois morsures sur le cété 
droit du nez, une morsure a l’angle interne du sourcil droit, une 
morsure sur le coté gauche du menton, deux morsures 4 la lévre 
inférieure. En tout sept morsures 4 la figure. Toutes ont saigné. 
Cautérisées au crayon Moser trois heures apres. Le chien mordeur 
était inconnu au pays; il a parcouru la commune apres avoir 
mordu plus de vingt chiens. 

Il a disparu sans qu’on ait pu l’abattre. 

Mazoyer a été traité du 12 décembre au 7 janvier 1888, ila été 
pris de rage dans la nuit du 24 au 22 janvier. Renseignements 
donnés par le docteur Padzinski, de Viré (Saéne-et-Loire). 
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STATISTIQUE ! DU TRAITEMENT PREVENTIF DE LA RAGE. — JANVIER 1888 


Morsures a la téte ( simples..... 
et a la figure multiples... . 
Cautérisations €fficaces. 22... <a 
— INE [AGU CES... deca toegsecte 
Pastdecauterisations.: cea 


( ‘simplesayoe. 
{ multiples.... 
Cuutérisations efficaces............ 

— ANE ACUCES aren. te feos 
Pas de civutertsatt0jias decease 


Morsures aux mem-( simples...... 
bres et au tronc / multiples.... 
Cautérisations efficaces...........- 
— UNC|MOUCES nas eerein ee 

Res dercuuterisation wanes 
Habits: dCchirés ve taccevec ints eae 


Morsures aux mains 


Morsures multiples en divers points 
AUACORDSietoe asthe ae tein 
Cautérisations efficaces............ 
— WNefMCACES- snes wees 

Pas de cautérisation......... wath 
HinGits, dChives: Seo. go seats. < 
NLOUSUNES TU Tithiaw, rte eaten ee 


Frangais et Algériens..|.. 
Totaux. Etrangers. . ...oheueantosilen 


TOTAL GENERAI 


PO 


1. Pour l'interprétation des termes et la signification des diverses colonnes du 
tableau, se reporter aux statistiques précédentes, p. 95, 143 et 207, t. I. 


Les animaux mordeurs ont été : 
Chiens, 113 fois; chats, 4 fois ; vaches, 2 fois. 


ee 

Le Gérant : G. Masson. 
a ee eee 
Sceaux. — Imprimerie Charaire et fils. 


